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まえがき
現在､原子力工学の技術は､原子力発電の安全性､信頼性､経済性等の質的な技術開発の向上
などの原子力発電それ自身に関わる技術開発にとどまらず､原子力技術の多様性を活かした応用
技術開発とその高度利用化-と発展しており､医学､生物学､工学などの広い分野においてその
応用の成果があがりつつありますo　中でも､重粒子線治療に見られるように加速器からの粒子ビ
ームを直接に医学･生物学に応用する試みが成果をあげっっあります(, 2 0世紀の後半より､ク
ローン技術､遺伝子治療など細胞を直接に操作する技術が発達しており､これまで不治の病とい
われた難病の治療に大きく前進しております｢.しかし､これらの技術においては､細胞自身が本
質的にもつ性質､ウイルスおよびバクテリアの適合性などにより､その適用には制限があります∩
これに対して､粒子ビームは細胞内の核､ミトコンドリアなどの器官を自由に選択して､それを
直接に精密に加工することが可能で､有力なツールとして期待されます.i.実際､重イオンを加速
し､ミクロン径まで絞り､重粒子1個を細胞に照射するシングルイオンヒット技術が現在開発さ
れております｡.しかし､細胞を生きたまま観察する装置としては位相差光学顕微鏡､ X線顕微鏡
などありますが画像は平面的であり､イオンを細胞のどこにどう精確に当てるかはできません｢.
この間題を解決するには､生きたまま細胞内の3次元断層画像がリアルタイムで観察できる装
置の開発が必要とされますぐ.そこで､本研究ではマイクロ粒子ビーム照射による点Ⅹ線源を用い
た3次元ミクロンCTの基礎開発を行います｢.これは､生きたままの細胞内をミクロンの空間分
解能で3次元的に観察できます｢.陽子などの重粒子を物質に当てると物質固有のⅩ線､つまり特
性Ⅹ線がほとんど発生されるので､陽子のマイクロ粒子ビーム照射によって準単色点X線源が形
成されます｢.したがって､吸収端を用いれば生体内の元素の分布も同定できます｡.
本報告では､序論で､陽子などの重粒子によるPIXEの利用について述べる〔.第2章では､マ
イクロビーム形成システムの開発､第3章では､マイクロPIXEカメラの開発､第4章～第9章
では､ 3次元ミクロンCTの開発､第1 0章では､本研究の成果と今後の展望について述べる｢､
キーワード: PIXE (Particle Induced X-ray Emission :粒子線励起Ⅹ線放出)､マイクロビー
ム､大気マイクロPIXEカメラ､ STIM (ScanningTransmissionlonSpect,roscopy)､ミクロ
ンCT
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(ア)国際会議
1.First European Conference on Molecular lmaging Thechnology, 19121 May, 2006, Marseille,
3D･imaging using micro･PIXE,
生血由皇主, S.Mat/suyama. H.Yamazaki, Y.Kikuchi, Y.WatJanabe, T･Yamaguchi, G･Momose and
A.Ishizaki
8
2･ 17th International Conference on Ion BeamAnalysis, June 26 ･ July l､ 2005, Sevilla,
Spain,
3D-CT imaging using characteristic X･rays and visible lights produced by ion micro-beam
bombardment,
盤上出主, S･ Matsuyam礼HI Yamazaki, Y. Watanabe. Y. Kawamura. T. Yamaguchi, G. Momose,
Y. Kikuchi, A. Terakawa and W.Galster.
:i
31nternational Symposium on Atmospheric Environmental Impacts of Aerosols in East Asia,
19-21 September, 2005, Kyob
Microbeam analysts Of single aerosol particles
S･MatJSuyama･ KIIshiil HIYamazaki, Y･Kikuchi, Ts･AmartJaivan, S.Abe, K.Inomata,
Y･Watanabel A･Ishizaki, Rl0yama, Y･Kawamur礼TIYamaguchi and G.Momose
4･The 12th International Conference on Biomedical Engineering, 7-10 December 2005,
Singapore, Singapore
Development or an Image Reconstructiosn Metノhod Using EM Algorithm
T.Yama guchi
5･10th International Conference on Part,icle-induced X･ray Emission and it,s Analytical
Applicat･ions,June. 4-8, 2004, Ljubljana - PortDrOZ, Slovenia
Continuous background in PIXE
K.Ishii, H.Yamazaki, S. Matsuyama, T.Amartaivan and T.SatDh
6110Lh International Conference on Particle-induced X･ray Emission and its Analytical
Applications, June. 4-8, 2004, Ljubljana - Portoroz, Slovenia
Application of PIXE using 70MeV carbons (Poster Session)
TIAmartaivan, K･Ishii, H･Yamazakil S･Matsuyama, A･Suzuki, T･Yamaguchi, S.Abe,
K.Inomat,a and YWatanabe
7･10Lh lntBrnational Conference on Particle-induced X-ray Emission and its Analytical
Applications, June. 418, 2004, Ljubljana - Portoroz. Slovenia
Quantitative analysis of arsenic for environmental water samples by using PIXE (Poster
Session)
HIYamazaki, K･Ishii, YITakahashi, S･Matsuyama, T･Amartaivan, K.Hotta, T.Izukawa,
K.mizuma and S.Abe
8･10th International Conference on Particle-induced X･ray Emission and its Analytical
Applications,June. 4･8, 2004, Ljubljana - Portt)roz, Slovenia
MicrobeamAnalysis atJ Tohoku University for Biological Studies (Poster Session)
S･Matsuyama, KIIshii, K･Ohtsu, HIYamazaki, A.Suzuki, Y.Barbott,eau, T.Amart,aivan.
D･Izuknwa, K･Hotta, K･Mizuma, S･Abe, Y.Oishi, M.Rodrigue乙R.Sakamoto, M.Fujiwara,
M.Nagakura, T.Kamiya, S.Oikawa, K.Arakawa, N.Matsumoto and H.Imazeki
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9.5th International Symposium on BioPIXEI Jan･ 17･21, 2005･Wellington, New Zealand
Micro-CT using PIXE wit′h microbeams
K.lshii, S.Matsuyama, HIYamazaki, Y･WatJanabe. TIYamagut/i, G･Momose, T･Amartaivan,
A.Suzuki. Y.Kikuchi
10.5tJI International Symposium on BioPIXE, Jan･ 17-21･ 200･5.WellingtDn･ New Zealand
Microbeam analysts Of single aerosol particles at Tohoku University
s.Matsuyam乱K.Ishiil H･Yamazaki･ Y･Kikuchi, T･Amart,aivanl S･Abe. K.Inomatal Y･Watanabe,
A.Ishizaki. R.Oyama, Y･Kawamura, A･Suzuki, GIMomosel T･Yamaguti and H･lmazeki
1 1.5t･h Int,ernat,ional Symposium on BioPIXE, Jan･ 17･21, 2005.We】lingtDn, New Zealand
ldent/ific/ation of oxidation states of trace-level arsenic in environ'mental water samples using
PIXE
H.Yamazaki, K.Ishii, Y.Takahashi, S･Mat創Iyama, T･Amart,aiv- A･Suzukil T･Yamagut,i,
M.M｡mose, S.Abe, K.InomatJa. Y.Watanabe and lshizaki
12.The :3r(1 International Symposium on Future Me(lical FJngineering based on
Bio-nanotJeChnology (21st Cent/ury COE Program), Advanced Technologies in Functional
Biomedical Lmaging, Nov･ 4･6, 2003･ TogatJtal Miyagi
DevelopmentノOf Microbeam System at Tohoku University
s.Mat/suyama, K･Ishiil H･Yamazaki･ R･SakamotDI M･Fujisawa､ Ts･ Amartaivanl Y･()hishi,
M.Ro(lriguez, AISuzuki, T･Kamiya, MIOikawa, KIArakawa, H･1maseki and N･MatノSumOtO
13.The　3rd International Symposium on Future Medical Engineering based on
Bio-nanotechnology (21st Century COE Program), Advanced Technologies in Functional
Biomedical Lmaglng, Nov･ 416, 2003, Togat/ta, Miyagl
ln-Air Micro-PIXE: a Way tD I.imit′ Irradiation Damage on Biomedical Samples?
Y.Barbot,teau. K.Mizuma, K.Ishii, I-i.Yamazaki, S･Mat,suyam礼TISakai, Y･Kikuchi, Ts･
Amartaivan,
Y.ohishi, M.Rodriguez, A･Suzuki, TIKamiya, T･Satoh M･Oikawa and KArakawa
14.8th International Conference on Nuclear Microprobe Technology and Applications
september 8-13, 2002, Takasakil Japan
New Microbeam Syetem of Tohoku Universitly
s.Matsuyama, K･Ishii, H･Yamazaki
15.8th International Conference on Nuclear Microprobe Te･chnology and Applicat,ions
september 8-13. 2002, Takasaki, Japan
3D Imaging by Multiple Angle RBS System
K. Ishii, S. Matsuyama, H･ Yama7Jakil T･ Amartivan, Y･ Oishi, M･ Ro(lorigesI K･ KatJOh, Y･
Komori, D. lzukawa, K･ Hotta, K･ Mizuma, K･ Morit･a, T･ Satohl T･ Kamiya, TI Sakai, K･
Arakawa, M. Oikawa
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16･8th International Conference on Nuclear Microprobe Technology and Al)Plicat/ions
September 8-13. 2002, Takasaki. Japan
Development･ of a Large-Solid･Angle Multi-Element Detection System for Elemental Analysis
T･ SatDh, K･ Ishii, T･ Kamiya, T･ Sakai. M･ Oikawa. K･ Arakawa, S･ Matsuyama, H. Yamazaki
17.The 4tJh lnternational Symposium on BioIPIXE, 2002/4/15-19,
Contribution of K- and L･, and MIShell atomic bremsstrahlung tD the continuum x･ray
spectrum produced with 1.5 MeV･proton bombardments
KJshii､ T･SatDh S･Matsuyamal H･Yamazaki･ T･Amartaivan, A･Tanaka, S･Sugihara, K.Katoh,
Y.Komori
18.The 4th International Symposium on Bio･PIXE, 2002/4/15･19,
1m-air Micro-PIXE analysis orTissue Samples
A･Tanaka, KIshii, S･Matsuyamal H･Yamazaki. Y･Oishi. T･Sakai. T.Kamiya. M.Oikawa.
M.Saido, 氏,Tanaka and T.Satoh
19.The 4th International Symposium on Bio-PIXE. 2002/4/15･19,
Applicat,ion of PIXE analysis to elementlal study of drinking water supply
H･Yamazaki, K･Ishii, Y･Takahashi, S･Matsuyama, Ts･Amartaivan, T･Sato. S･Sugihara and
K.Sera
2().The 4th International Symposium on Bio･PIXE, 2002/4/15-19,
PIXE analysis of trace heavy metals in river and flap Waters using an ion-exchange cellulose
filterpaper
Ts･Amartaivan, KJshii, H･%mazaki, Y･Takahashi, S･Matsuyama. T･Satoh, S･Sugihara
K.Katoh and Y.Komori
21･The 4th lnt即national Symposium on Bio･PIXE, 2002/4/15･19,
Development1 0f a mini step sampler for air pollution monitDrlng
S･Matsuyama, KIIshii, H･Yamazaki, S･Sugihara, Y･Tokai, T.Satoh, H.Endoh, Ts. Amart,aivan,
A･Tanaka, H･Komori, K･KatDh･ H･Orihara, EINakamura, N･Satれ　SIFutatsugawa and
K.Sera
22.The 4th International Symposium on BioIPIXE, 2002/4/15･19,
TheKinetics of Fe, Ca, and Zn for the development of radiation-induced Apoptosis bymicro
Particle induced X･ray Emission
S･Harada･ Y･Tamakawaa, K･Ishii, A･Tanaka, TISatDh･ S･Matsuyama, H･Yamazaki, T.Kamiya.
T.Sakai,
K.Arakawa, M.SaitDh, S.Oikawa, K.Sera
23.The 4th International Symposium on Bio-PIXE, 2002/4/15･19,
Measurement of the low energy detection efficiency of a Si(Li) detector for PIXE Applicat,ion
MIRodriguez, TIYonezawa. K.Ishii, H.Yamazaki, S.Matsuyama, T.Saoto, Ts. Amartaivan,
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S.Sugihara, A.Tanaka. K･KatD. Y･Komori
(イ)国内会議
1.東北大学百周年記念セミナー､ r'l･.命U)'fJいけ,1r紺｣ 'JrLb.'IJli科守と次附し医痛､　2 0 0 5年1 2
月5日､加速器とライフサイエンス　粒子ビームで生きている細胞を観る､石井慶造,東北大学
インターネットスクール特別講義公開中http://www. istu. jp/kougi/ishiLvo14_2006/ishii. htm1
2.日本原子力学会､ 2005年秋の大会､ 2005年9月13日･15日､八戸(八戸)
三次元ミクロンCTの開発(1) -システムの開発･
渡辺慶人､石井慶造､山崎浩道､松山成男､菊池洋平､山口喬､川村悠､小山亮平
3.日本原子力学会､ 2005年秋の大会､ 2005年9月13日･15日､八戸(八戸)
三次元ミクロンCTの開発(2)一空間分解能の評価･
川村悠､石井慶造､山崎浩道､松山成男､菊池洋平､山口喬､渡辺慶人､小山亮平
4.日本原子力学会､ 2005年秋の大会､ 2005年9月13日･15日､八戸(八戸)
マイクロビームの照射コントロール
小山亮平､石井慶造､山崎浩道､松山成男､菊池洋平､川村悠､渡辺慶人
5.日本原子力学会､ 2005年秋の大会､ 2005年9月13日-15日､八戸(八戸)
ェアロゾル個別粒子分析とバルク分析
松山成男､石井慶造､山崎浩道､菊池洋平､ TesnddavaaAmartaivan､猪股:lE､渡辺慶人､石
崎梓､小山亮平､川村悠
6.日本原子力学会､ 2005年秋の大会､ 2005年9月13日･15日､八戸(八戸)
サブミリPIXEカメラによる枇素高集積植物中の元素マッピング
山崎浩道､渡辺亮栄､田代久美子､井上千弘､千田倍､須藤孝一､ Ts･Amartaivan､松山成男､
石井慶造､北島信行､永島玲子､近藤敏仁
7.第22回PIXEシンポジウム､平成17年11月28･30日､若狭湾エネルギー研究センター(福井)
｡n/｡什axis STIMを用いた大気マイクロPIXE分析法の開発
猪股一正､石井慶造､山崎浩道､松山成男､小山亮平､酒井卓郎､佐藤隆博､及川将-
8.第22回PIXEシンポジウム､平成17年11月28130日､若狭湾エネルギー研究センター(福井)
マイクロビームの照射コントロール
石井慶造､山崎浩道､松山成男､菊池洋平､小山亮平､猪股一一一正､渡辺慶人､ ｣L困悠
9.第22回PIXEシンポジウム､平成17年11月28-30日､若狭湾エネルギー研究センター(福井)
三次元ミクロンCTの開発(1) -システムの開発･
渡辺慶人､石井慶造､山崎浩道､松山成男､菊池洋平､山口喬､猪股一正､石崎梓､川村悠､小
山亮平
12
10･第22回PIXEシンポジウム､平成17年11月28-30日､若狭湾エネルギー研究センター(宿
井)
三次元ミクロンCTの開発(2) -空間分解能の評価一
石井慶造､山崎浩道､松山成男､菊池洋平､川村悠､山口喬､渡辺慶人､小山亮平
11･第21回PIXEシンポジウム､平成16年11月15-17日､東京工業大学(東京)
PIXEによるコンクリート中の塩化物イオン濃度測定法の検討
永野章､鈴木啓司､･上本龍二､末揮宏樹､西原善明､松山茂男､山崎浩道､石井慶造
12虜21回PIXEシンポジウム､平成16年11月15-17日､東京工業大学(東京)
マイクロPIXE分析によるRBL細胞の主要元素頻度分布評価
安部繁､石井慶造､樫井映子､猪股一正､山崎浩道､松山成男､酒井卓郎､佐藤隆博､及川将-
13腐21回PIXEシンポジウム､平成16年11月15-17日､東京工業大学(東京)
BEA理論に基づいた原子制動柘射の計算
石井慶造､百瀬元紀､山崎浩道､松山成男
14･第21回PIXEシンポジウム､平成16年11月15-17日､東京工業大学(東京)
東北大学における生体試料のマイクロイオンビーム分析
松山成男､石井慶造､大津浩､山崎浩道､菊池洋平､安部繁､ツェンデダワ一･アマルタイバン､
猪股一一正､渡辺慶人､石崎梓､小山亮平､川村悠
15腐21回PIXEシンポジウム､平成16年11月15･17日､東京工業大学(東京)
ミクロンCTによる生体試料の立体画像取得技術の開発
渡辺慶人､石井慶造､山崎浩道､松山成男､菊池洋平､山口喬､ Ts.Amartaivan､安部繁､石崎
秤
16･日本原子力学会､ 2005年春の大会､ 2005年3月29日･31日､平塚(神奈川)
重イオンPIXEの化学状態分析-の適用性
ツェンデダワ一･アマルタイヴァン､石井慶造､山崎浩道､松山成男､安部繁､石崎梓､猪股一
正､渡辺慶人
17･日本原子力学会､ 2005年春の大会､ 2005年3月29日･31日､平塚(神奈川)
PIXE法による環境水中の微量なヒ素の原子価測定の検討
山崎浩道､石井慶造､松山成男､高橋義則､菊池洋平､ツェンデダワ一･アマルタイヴァン､鈴
木敦郎､山口喬､百瀬元紀､安部繁､猪股一正､渡辺慶人､石崎梓
18･日本原子力学会､ 2005年春の大会､ 2005年3月29日･31日､平塚(神奈川)
マイクロビームの個別エアロゾル粒子分析-の応用
松山成男､石井慶造､山崎浩道､菊池洋平､ツェンデダワ一･アマルタイヴァン､安部繁､猪股
一正､渡辺慶人､石崎梓､小山亮平､川村悠
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19.日本原子力学会､ 2005年春の大会､ 2005年3月29日･31日､平塚(神奈川)
大気マイクロPIXEによるRBL-2HB細胞の刺激応答の観察
猪股--一正､石井慶造､山崎浩道､松山成男､安部繁､谷内一一彦､樫井映子､ (原研)酒井卓郎､佐
藤隆博､及川将-
20.第20回PIXEシンポジウム､ 2003年9月15･17日､高知工科大学(高知)特別講演
国際的知的三行特区計画によるPIXE分析事業の推進
石井慶造
21.第20回PIXEシンポジウム､ 2003年9月15･17日､高知工科大学(高知)
東北大学の大気マイクロPIXE分析システム
松山成男､石井慶造､山崎浩道､菊池洋平､坂本隆司､藤揮政則､.大石幸祐､ツェンデダワ一･
アマルタイバン､寺リオ･ロドリゲス､鈴木敦郎､堀田和茂､水摩恵子､伊豆川人士､松本教之
22.第20回PIXEシンポジウム､ 2003年9月15･17日､高知工科大学(高知)
硫化水素が溶存する産業廃棄物処分場流出水のPIXE分析
石井慶造､山崎浩道､松山成男､高橋義則､ Ts.Amartaivan､堀田和茂､伊豆川大士､水摩恵子､
安部繁､佐々木太郎
23.第20回PIXEシンポジウム､ 2003年9月15･17日､高知工科大学(高知)
大気マイクロPIXEによるRBL-2H細胞の刺激応答の観察技術の開発
水摩恵子､石井慶造､ YvesBarbotteau､山崎浩道､松山成男､伊豆川大士､堀田和茂､佐藤隆博､
酒井卓郎､神谷富裕､及川将-
24.第20回PIXEシンポジウム､ 2003年9月】5-17日､高知工科大学(高知)
植物に吸収された重金属類のサブミリPIXEカメラによるマッピング
渡辺亮栄､ Ts.Amartaivan､松山成男､山崎浩道､石井慶造､原淳子､井上千弘､千田惜
25.第20回PIXEシンポジウム､ 2003年9月15･17日､高知工科大学(高知)
In･Air Micro･PIXE:a Way to Limit Irradiation Damage on Biological Samples rA Preliminary
study.
Y.Barbotlteau. K.Mizuma. K.Ishii, fI.Yamazaki, S.Mat,suyama, Y.Kikuchi, Ts. Amartaivan,
Y.Ohishi, A.Suzuki, T.Sakai, T.Kamiya, T.SatDh, M.Oikawa, K.Arakawa
26.第19回PIXEシンポジウム､ 2002年10月9-11日､秋田大学(秋田)
東北大学のマイクロビームライン
松山成男､石井慶造､山崎浩道､坂本隆司､藤揮政則､ Ts.Amartaivan､ M.Rodoriguez､大石幸
祐､松本教之
27.第19回PIXEシンポジウム､ 2002年10月9-11日､秋田大学(秋田)
Measurement of I,he low energy detection efflCiency of a Si(Li) detector for PI XE applicat,ions
M.Rodoriguez. KJshiiJi.Yamazaki, S.Mat,suyama. Ts Amartaivan, K.Kato and Y.Komori
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28.第19回PIXEシンポジウム､ 2002年10月9-11日､秋田大学(秋田)
高感度PIXE分析のための多素子検出器からなる大立体角検出システムの開発
佐藤隆博､神谷富裕､酒井卓郎､荒川和夫､石井慶造､松山成男､山崎浩道､大石幸祐､小森祐
嗣､堀田和茂
29∴第19回PIXEシンポジウム､ 2002年10月9-11日､秋田大学(秋田)
大気汚染監視用ミニサンプラ-ネットワークシステムの開発
加藤浩介､松山成男､石井慶造､山崎浩道､ Ts.Amartaivan
30.第19回PIXEシンポジウム､ 2002年10月9-11日､秋田大学(秋田)
マイクロPIXE分析における生体試料調整に関するワークショップの戟告
石井慶造､山崎浩道､松山成男､小森祐嗣､水摩恵子､伊豆川大士`
31.第19回PIXEシンポジウム､ 2002年10月9-11日､秋田大学(秋田)
マイクロPIXE分析における生体試料の損傷
小森祐嗣､石井慶造､山崎浩道､松山成男､加藤浩介､水摩恵子､堀田和茂､伊豆川大士､佐藤
隆博､神谷富裕､酒井卓郎､及川将-
32.第19回PIXEシンポジウム､ 2002年10月9-11日､秋田大学(秋田)
定量分析値の精度のためのPIXE Central Research Lab.構想に向けて
石井慶造
33∴第19回PIXEシンポジウム､ 2002年10月9-11日､秋田大学(秋田)
Cr,Mn,Feの重イオンPIXE分析における元素の化学状態によるK□/K口Ⅹ線強度比の変化
Ts.Amartaivan,石井慶造､山崎浩道､松山成男､加藤浩介､小森祐嗣
34.第19回PIXEシンポジウム､ 2002年10月9･11日､秋田大学(秋田)
多角度RBS2次元データを用いた元素分布の3次元画像化
大石幸裕､堀田和茂､石井慶造､小森裕嗣､松山成男､山崎浩道､ Ts.Amartaivan､加藤浩介､
M･Rodriguez､加藤浩介､伊豆川大士､水摩恵子､佐藤隆博､神谷富裕､酒井卓郎､及川将一
35.第19回PIXEシンポジウム､ 2002年10月9･11日､秋田大学(秋田)
マイクロⅩ線撮影
堀田和茂､石井慶造､山崎浩道､松山成男
36.日本原子力学会､ 2002年秋の大会､ 2002年9月14日-16日､いわき(福島)
東北大学のマイクロビームライン
松山成男､石井慶造､山崎浩道､坂本隆司､藤揮政則
37.日本原子力学会､ 2002年秋の大会､ 2002年9月14日-16日､いわき(福島)
マイクロⅩ線撮影
堀田和茂､石井慶造､山崎浩道､松山成男
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38.日本原子力学会､ 2002年秋の大会､ 2002年9月14日-16日､いわき(福島)
PIXE法による試料調整法の研究
ニッ川彰二､石井慶造､山崎浩道､世良耕一郎
39.日本原子力学会､ 2002年秋の大会､ 2002年9月14日-16日､いわき(福島)
大気マイクロPIXEにおける生体試料の損傷
小森祐嗣､石井慶造､山崎浩道､松山成男､佐藤隆博､田中晃､杉原諭､加藤浩介､伊豆川大士､
堀田和茂､水摩恵子､酒井卓郎､神谷富裕､及川将一一
4().日本原子力学会､ 2()02年秋の大会､ 2002年9月14 [巨16日､いわき(福島)
PIXE法による水道水中の元素分析
石井慶造､山崎浩道､松山成男､高橋義則
41.日本原子力学会､ 2002年秋の大会､ 2002年9月14日-16日､いわき(福島)
大気汚染監視用ミニサンプラ-ネットワークシステムの開発
加藤浩介､石井慶造､山崎浩遺､松山成男､佐藤隆博､杉原諭､ Ts.Amartaivan
42.第21回日本画像工学学会大会､ 2002年7月25日､東京
マイクロPIXE法による細胞内元素分布の画像化(特別講演)
石井慶造
43.日本アイソトープ協会､サマーセミナー､ ｢イメージング技術とその応用の最前線｣､
2002年7月17日､岩手
マイクロP I XEによる元素マッピング(招待講演)
石井慶造､
44.第10回東京大学原子力総合研究センターシンポジウム､ 2001年12月10日､東京
加速器･放射線の高度利用の展望(招待講演)
石井慶造
45.第1回加速暑紳｣用技術セミナー､加速器で何ができるか! ､ 2001年11月22日､若狭湾
Micro･PIXEの細胞代謝機能解析等-の応用
石井慶造
46原子力分野における加速器の研究開発ワークショップ
･21世紀における加速器･ビーム科学の研究開発のあり方一
平成13年8月7-8日､京都大学原子炉実験所(大阪)
東北大学工学研究科における加速器の利用状況と将来計画
石井慶造､松山成男
47.第18回PIXEシンポジウム､ 2001年11月19･21日､放射線総合医学研究所(千葉)
東北大学におけるマイクロビーム計画
石井慶造､山崎浩遺､松山成男
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48∴第18回PIXEシンポジウム､ 2001年11月19･21日､放射線総合医学研究所(千葉)
ラザフォード散乱陽子検出のⅩ線測定-の影響
佐藤隆博､石井慶造､松山成男､山崎浩道､アマルタイバン､杉原諭､田中晃､小森祐嗣､加藤
浩介､神谷富裕､酒井卓郎､荒川和夫
49･第18回PIXEシンポジウム､ 2001年11月19･21日､放射線総合医学研究所(千葉)
マイクロPIXEによる生体試料切片の元素分析′
田中晃､石井慶造､佐藤隆博､松山成男､山崎浩道､結城秀行､遠藤寛和､大石幸弘､杉原諭､
小森祐嗣､須田麻美､窪田和雄､福田寛､酒井卓郎､神谷富弘､及川将-
田中晃､
50･第18回PIXEシンポジウム､ 2001年11月19･21日､放射線総合医学研究所(千葉)
PIXE法による河川水中の元素分析ⅠⅠ ･陽イオン交換ろ紙を用いたターゲット調整の検討
T･S･Amartaivan､石井慶造､山崎浩道､松山成男､高橋義則､佐藤隆博､杉原諭､田中晃
51∴第18回PIXEシンポジウム､ 2001年11月19-21日､放射線総合医学研究所(干葉)
考古学試料のPIXE分析
松山成男､石井慶造､山崎浩道､佐藤隆博､杉原諭､ T.S.Amartaivan､田中晃､小森祐嗣､須藤
隆､藤沢教､京野恵子､関根達人
52･第18回PIXEシンポジウム､ 2001年11月19･21日､放射線総合医学研究所(千葉)
PIXEによる大気汚染監視システムの開発
杉原諭､石井慶造､松山成男､山崎浩道､結城秀行､遠藤寛和､田中晃､ T.S.Amartaivan､
佐藤隆博､小森祐嗣､須田麻美､東海幸康､織原彦之丞､ニッ川彰二､世良耕一郎
53･日本原子力学会､ 2001年秋の大会､ 2001年9月19･21日､札幌(北海道)
生体試料中の微量Al元素検出に対するPIXE法の検討
T･S･Amartavan､石井慶造､松山成男､山崎浩道､杉原諭､田中晃､小森祐嗣､織原彦之丞
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第1章序論
陽子､ α粒子などのイオンを数MeVに加速して原子に衝突させると､原子の内殻電子が電離
し､ Ⅹ線が高い強度をもって発生する｡,この現象をPIXE (Particle lnduced X-ray Emission :
粒子線励起Ⅹ線放出) [1]と呼んでいるo原子は中心に原子核があり､その周りを電子が回っ
ている(図1-1)｡電子は､内側からK殻､ L殻､ M殻と呼ばれる軌道を回っており､内側の殻
にいる電子ほどその束縛エネルギーは大きし㌔図1-1のように､電子より非常に重い陽子が原子
の中に侵入すると､電子は陽子に容易に跳ね飛ばされる｡このとき､電子の運動エネルギーが増
加し､その増加分のエネルギーが束縛エネルギーより大きければ､電子は原子から離れる｡この
過程は､遠方から作用できるクーロンカで行われるので､非常に高い確率で起こるo
図1-1重荷電粒子と原子内電子との衝突と特性Ⅹ線の発生
3
(uJDqPL)I "A
ト｣C;
IQ　　　　　　　　　暮00
Ep (糊ev)
図1-2　陽子衝撃によるAl原子のK殻電子の電離断面積
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図1~2に陽子によるAlのK殻電子の電離断面積を陽子の入射エネルギーの関数で表す｡.電離
断面積は入射エネルギーの単調関数であることが分かる｡次に電離によって､電子の抜けた軌道
に外側を回っていた電子が移る｡その際､束縛エネルギーが小さい軌道から､大きい軌道に移る
ので､そのエネルギー差がⅩ線として放出される｡ Ⅹ線のエネルギーは､各元素に固有で特性Ⅹ
線と言われる｡
図1~3は､ 3MeVのu粒子をT iターゲットに照射して､発生したX線を半導体X線検出器
で測定したものである｡　　　　　　　　　　′
500ロ
4500
4DDD
35Dロ
nU nU nU nUl=∪　　　　hU nU DnU LhJ nU LL)つJ　　　　つエ　　　　2　　　　1
点⊥JTやq:
5              10
X線　エネルギー(KeV)
図1-3　3MeVのq粒子衝撃によるTiターゲットからのⅩ線スペクトル
T iのK-Ⅹ線だけが強く観測されていることが分かる｡図中の小さなピークはT iターゲッ
ト中に含まれていた不純物金属元素のものである｡
この強く発生する特性Ⅹ線を利用した元素分析方法はPIXE法と呼ばれ､ 1 9 7 0年頃､スウ
ェーデン､ルンド大学のヨ-ンソン教授によって提案された[1]｡サイクロトロン､バンデグラ
ーフ静電加速器等の加速器からの陽子ビームを薄いマイラー膜(4pm厚程度)に載せられた試料
に照射して､発生した特性Ⅹ線をSi(Li)半導体Ⅹ線検出器で検出し､その信号をパソコンに取り
入れ､試料からのⅩ線スペクトルを得て元素分析を行う｡試料を0.1pmの厚さのポリビニルフイ
ルム上に載せて､分析すると10-12gの微量元素を検出できる｡ PIXE法は､水素､炭素､酸素を
主元素とした生体試料中の微量金属元素の分析に適しているため､古くから医学､生物学分野に
使われているが､考古学､家政学､農業､工業､環境学と非常に幅広い分野に応用できるo
PIXE法の特長は､
1 )　1ppb程度の感度で微量元素を検出できる0
2)　全元素が同時に分析できるo
3 )　試料に対して非破壊分析である0
4)　元素の空間分布が得られる｡
5)　ミクロな領域の元素分析ができる｡
である｡
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図1-4は､ 3.5MeⅤ陽子ビームで得られた缶入りトマトジュース(1 9 7 2年ごろの輸入製品)
のPIXEスペクトルである[2]o図中の右表は分析結果である｡. 1 97 2年当時は､缶の繋ぎ目
に半田を使っていたため半田に含まれていた有毒金属の成分がトマトジュースに溶出しているこ
とが分かる.ここで､ U元素は定量分析のために混入させたものであるo
1uNNVHU　∝山d SINコOU
図114　3.5MeV陽子ビームで得られた缶入りトマトジュースのPIXEスペクトル
一害毒竜jQd雀毒3
ChくInneL number
図1-5　20keV電子照射と2.5MeV陽子照射のⅩ線スペクトルの比較
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原子から特性Ⅹ線を発生させることは､電子衝撃でもできるoしかし､電子ビーム衝撃の場合､
微量元素の特性Ⅹ線の検出を妨げる連続のエネルギーをもつ強いバックグラウンドⅩ線が発生す
るため､ PIXEのように高い感度で分析することはできないoこのバックグラウンドは､電子と
ターゲット原子核との相互作用で発生する制動柘射Ⅹ線で､電子が軽くて原子核の電場で曲げら
れやすいために発生し､入射電子ビーム自身から発生するので､電気的ノイズのように取り除く
ことはできないo一方､陽子は重いので､制動柘射X線を殆ど発生させないで､原子内を通り抜
ける｡このことが､ PIXE法が電子誘起X線ズペクトロメトリーよりも微量元素の分析に適して
いる理由である[lL図1･5は脳試料を20keV電子ビームで衝撃して得られたⅩ線スペクトル(上
図)と2･5MeV陽子ビームで衝撃して得られたⅩ線スペクトル(下図)の比較を示したものであ
る[1]｡両方のスペクトルの低エネルギー領域に観測されているピークは､ K､ Cl､ S等の元素
である｡一方､陽子のスペクトルの高いエネルギー領域に観測されているのはFe､ Cu､ Znの元
素であるo電子のスペクトルには､電子自身が発生する制動放射の連続Ⅹ線が観測されており､
この連続Ⅹ線のためにFe､ Cu､ Znの元素が観測できない｡
このように､ PIXE法は高感度でしかもほとんど全元素を同時に検出できる｡さらに､入射イ
オンビームを磁場または電場によってビームの方向を変えて試料表面上を走査させることにより､
元素の空間分布が得られることも特長である｡これは元素の空間分布を画像として表示できるの
で､この方法に基づいたPIXE分析装置をPIXEカメラ[3]と筆者らは呼んでいる｡.特に､粒
子ビームを数ミクロンに絞り込んでPIXE分析する場合をマイクロPIXEと呼ぶoマイクロPIXE
では､試料は､通常､真空中に置かれて分析されるoこの場合､イオンビームで試料が局所的に
加熱され､細胞などの試料は変形することに加えて揮発性の元素が蒸発し､正しく分析できないo
この理由と装置が電子顕微鏡と比べ大掛かりなものであることより､それほど普及しなかったo
そこで､我々は日本原子力研究所高崎研究所TIARA (現日本原子力研究開発機構TIARA)と共
同で大気中に細胞試料をおいて､細胞を生のまま分析できる大気マイクロPIXEカメラを開発し
た｡
6OFLJll
P (phosphorus)　Br(bromine)
rJ> : 80687 CotlntS
ー1･91 × 10~11[g】
臭素: 220 Counts
ー9.51 × 10~13Lg]
図1-6　2.5MeV陽子ビームによる牛の内皮血管細胞のマイクロPIXE分析
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図1-6は､牛の血管の内皮細胞内の大気マイクロPIXEカメラの結果[4]を示すoカリウム､
イオク､リン､臭素の各元素の空間分布を示されている｡図中の右図は､光学顕微鏡で得られた
細胞の形態画像であるo　イオウは､細胞全体に広がっており､カリウム､リンは核に集中してい
ることがわかる｡上図は､細胞がDNA合成に使われるプロモデキシウリジン(細胞の核を染色
するために良く使われる｡)をいかに取り込むかを調べるために培養液の中に混入させて培養した
後､測定したものである｡臭素はプロモデキシウリジン中のものであり､核内に局所的に取り入
れられた様子が大気マイクロPIXEカメラによって良く観察されている｡得られた元素分布画像
における各ピクセルのカウント数から定量分析を行うことができる[5]o図6の右上のリン及び
臭素の定量値はカウント数より算出したものである｡
このように､マイクロPIXEカメラは､細胞内の新陳代謝を調べるのに非常に有効な方法であ
るoこれは､がん細胞の抗がん剤の取り込み具合を調べること-応用できるoまた､マイクロPIXE
カメラは肝臓病などの器官機能の診断にも有効な手段であるo　マイークロPIXE分析の応用として
は､様々な分野が考えられているo生命科学-の応用の他に､鉱物資源の研究などに応用されて
いる｡-しかし､現在､最も精力的に応用されているのは､生命科学の分野である[6]｡
大気マイクロPIXEは､生の細胞内の元素の情報を伝えてくれるが､細胞自身は死んでおり､
生きている細胞の情報を直接得ることができない,そこで我々は､図1･7に示すような､生きて
いる細胞の3次元CTを撮ることのできるミクロンCTを考案したC.
マイクロ粒子ビーム
マイクロチューブ
図1-7　ミクロンCTの概念図
生きている細胞を大気圧のチューブに納め､このチューブの周りにスパイラルな金属ターゲッ
トを置き､これにマイクロビームを当て特性Ⅹ線を発生させるoマイクロビームなので点Ⅹ線源
となり､点から発生したフアンビームのⅩ線は細胞の入ったチューブを通過し､チューブを取り
囲むように置かれたⅩ線CCDカメラで検出される｡この2次元投影データをコンピューターで
再構成して､生きた細胞の3次元CTを得る｡スパイラルな金属ターゲットから発生するⅩ線は
図1-3で示したように準単色なので､吸収端の効果を利用することで元素をある程度同定するこ
とも可能である｡そのため､ 3次元ミクロンCTは細胞の活動を解明する上で強力なツールとな
り得る装置であると考えられる｡
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ミクロンCTは､マイクロビーム､マイクロPIXE､ Ⅹ線CCDカメラ､ターゲットおよび試料
を納めるチャンバーからなるo本研究では､先ず､マイクロビームおよびマイクロPIXEカメラ
を開発した〔･次に､ X線CCDカメラの性能評価を行い､ミクロンCTを開発した｡.そして､実際
に生きたままの生体として体長3mmの山蟻の3次元CTの撮影に成功した｡これらの研究成果
を順を追って報告する｡.
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第2章マイクロビーム形成システムの開発
ミクロンCTで用いられるⅩ線発生装置にまず求められることは､ Ⅹ線源の大きさが1ミクロ
ンの大きさの点とみなせる程の大きさであることである｡.フアンビーム投影では､ Ⅹ線源が有限
の大きさを持つために生じる半影によって投影画像の鮮鋭度が損なわれ､ぼけてしまうことがあ
るo　さらに､半影の広がりは投影の拡大率を大きくするにしたがって大きくなるため､投影像の
拡大率を上げることにより高空間分解能を得まうとしている本装置においてはビームスポットの
サイズは重要な要素である｡そこで､本装置では試料表面で111m以下のビームサイズを目標とし
た｡,
加速器により加速されたイオンビームをマイクロビームに形成するには､イオンビームの発散
成分の少ない部分だけスリットで取り出し､焦点距離の短い精密収束レンズを用いてフォーカス
する方法と､できる限り口径の小さいコリメータでビームの一部を切り取る方法がある｡･後者の
方法では一般にビーム強度が不足すること､コリメータのエッジでの散乱により半影ができるこ
と､ビームを遮断するのに十分厚いミクロンサイズのコリメータの作成が困難であることなどか
らあまり利用されない｡我々は前者の方法を採用したo
図2･1に東北大学の高速中性子実験室(FastNeutronLaboratory :以下FNLとする)の模
式図を示す, FNLに+150ポートにマイクロビームラインを設置した｡.
図2-1高速中性子実験室の模式図　(+150ポート　マイクロビームライン)
本研究では東北大学FNLのダイナミトロン加速器からのイオンビームを用いてマイクロビーム
を形成した(図2-2),本加速器は静電型の加速器で､シュンケル型電圧発生回路により4･5MV
まで昇圧することが可能である｡イオン源はデュオプラズマトロン型であり､陽子､重陽子､ He
イオンを発生させることができる｡イオン源と電圧昇圧回路等は4気圧の高絶縁ガス(SF6)を
充填した圧力タンク内に納められており､最大のビーム電流は3mAである0
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図2-2　東北大学FNLのダイナミトロン加速器(左図:外観　右図:内部)
図2-2と図2-3に東北大学FNLの+150ラインに設置したマイクロビームラインとその模式図
を示す｡マイクロビームラインは､物点となるオブジェクトスリット(MS)､レンズに入射するビ
ームの発散角を制限する発散制限スリット(DS)､ビーム--ローを低減するバップルスリット
(BS)､ビーム集束を行う二連精密四重極レンズ(MQ)からなる｡これら要素は振動によるビームの
ぶれを防止するため､防振架台に設置されている
+15degree line
micro beam line
図2･3　東北大学のマイクロビームラインの模式
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加速器から発生したイオンビームは､偏向電磁石により+150のビームラインに導かれ､ 2軸ス
リットSSとESSlによ′り､エネルギー分析用電磁石(図2･4)に入るo ESSlを通過したビーム
は分析電磁石により60｡曲げられ､ 4軸スリットESS2に到達するoエネルギー分析用変更電磁石
の曲率半径は75cmで二重集束型の電磁石である｡電磁石と二つのスリットそれぞれの距離は等
しく､スリット幅も等しく設定することで､入射したビームのエネルギーの低い成分は600より
大きく､高い成分は600より小さく曲げられ､ ESS2で遮ることができるo Lたがって､特定のエ
ネルギーをもつビームだけが通過でき､エネワレギ-のそろったビーム束を得ることができるoエ
ネルギー分解能は1.3×10-5 (』E/E)であるoエネルギー分析用電磁石は二重収束型偏向電磁石で
ぁるので､垂直方向に対してもレンズの効果を持つoこのようにして､エネルギーのそろったビ
ーム束をマイクロビームラインに導いたo表2-1は粒子ビームのエネルギー分解能とビームスポ
ットとの関係を表すC.本研究で製作された二重収束型偏向電磁石は1 11mのマイクロビームを得る
のに十分なエネルギー解像力を持つことが分かる｡
図2･4　東北大学FNLのマイクロビームライン
且【ヨE axis ???"?〉く10.3 填ゅ?ﾓB?X10,4 ?+8*ﾓ?絣?
horizontal ?"齏&ﾒ?.叫m ?絅ﾄﾆﾒ?.8LLm ?齏&ﾒ?
verl:ical ???贅?.叫m ?齏"贅?.軸m ?ﾃ?ﾆﾒ?
表2-1ビームのエネルギー分解能とビームスポットとの関係
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図2-5はスリットと四重極レンズとの幾何学条件を表す｡マイクロビームはスリットでビーム
径を数十pmに整形し､四重極レンズにより111m径以下に絞ることで形成されるが､その縮小
率は次式で表される｡
r -fR　　　　　　　　　(2-1,
ここでし､ 1､ R､ rは図に示す距離とビームスポットである｡式からビーム径rを小さくするには
1を短く､ Lを長く､ Rを小さくすれば良い｡′しかし､ 1を短くするには強磁場をかけ急激に収束
させられる四重極レンズが求められ､ Rを小さくすることはビームを多く削ることになり､ビー
ム電流が小さくなるoそこで､ Lを長く設計することでマイクロビームを形成するようにしたo
l I I
_三一一一一一一一一一一一一三一
(オブジェクト)
(=連四重極レンズ) J
図2-5　マイクロビーム形成の原理
図2-6にFNLに設置されたマイクロビームの光学系概念図を示すoェネルギ-のそろったビー
ムは､オブジェクト(マイクロ)スリットMSにより物点を形成するo　ここで整形されたビーム
サイズが､マイクロビーム光学系において､物点でのビームサイズを決める｡ MS通過後に4軸
のスリット(DS)によってビームの発散成分を制限している｡このように整形されたビームは最
終的に精密四重極電磁石によって収束され､およそ1pmかそれ以下のビームスポットになるoビ
ームの縮小率は水平方向で1/8.4､垂直方向で1/30であるD
図2-6　光学系概念図
マイクロビームを形成するには､ 2連又は3連の四重極電磁石を用いる方法があるが､操作の簡
単さと高崎原研TIARAですでに2連四重極電磁石によるマイクロビーム形成の技術が確立して
いるので､本研究においても2連四重極電磁石方式を採用したo
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本研究ではマイクロビーム装置には全部で6つのスリット系を設けた｡.その中でマイクロビー
ムの形成において重要なのが､物点のビームサイズを決めるMSと､ビームの発散成分を遮りレ
ンズに入射するビーム成分を制限するDSである｡.
MSは図2･7の上図に示すように､2つの円柱状のスリットチップとその間に挟んだスペ-サー
で構成され､コリメーター形状をくさび形にした｡このスリットが図2-7の下図のように水平､
垂直方向に交差して設置され､大気側からステッピングモーターによりスリットの位置調整を行
う｡入射したビームはこのくさびの隙間によって整形され､マイクロビームレンズ系の初期値を
与えるo　くさび形であるために､ 2つのスリットチップの接点からスペ-サーのある位置までの
範囲をスライドさせることで､1軸の動きでスリットの開き幅を精度よく調整することができるo
スリットの前面にはスリットチップを中心に､ 2枚の銅板が絶縁体を挟んで設置されており､そ
れぞれビームモニターの働きをするとともに､幾何学的な安定性がきわめて重要なMSの大電流
ビームによる熱変形を最小限にする｡
DSは図2-8に示すように2組の対向するスリットチップの間隔によってビームをコリメート
する-ことにより､ MSを通過したビームの発散成分を遮断する｡また､ MSを通過したビームを性
格に精密四重極電磁石に導くための軸だしとしての機能も果たす｡これら4つのスリットはそれ
ぞれ独立してステッピングモーターにより位置調整が行われる｡
BSは上流のスリットのエッジで散乱されたビーム(ビームハ-ロー)が精密四重極電磁石に入
射しないようにするためのスリットである｡
ビームが直接当たるこれらのスリットチップは､幾何学的な精度と安定性､またビーム損傷に
耐性であることが要求される｡ここでは､高い硬度､伝導性､ビーム耐性を持つタングステンカ
ーバイドを使用し､表面の凹凸は0.111m以内の精度で加工されている｡また円柱状にすることに
より精度の良い直線を作り出しやすく､さらにDSで用いられたようなスリットの場合､回転す
ることでチップ先端を更新することができるo　したがって､散乱の少ない高精度など-ムコリメ
-ションを長く維持できる｡,
6tePP Ing motor
E26.5 琶3;teanx=】 ?
I q ⊂⊃ ?･50〟mJ ?
くつ ⊂> Eq 
tE===⊃ 丁十 ?#?
■昔ウr
図2-7　MSスリット(上:くさび形スリットの模式図､下:MSの模式図)
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図2-8　DSスリット
図2-9に精密二連四重極電磁石レンズを示すo磁極長60mm､ボーア半径が5mmであるo最
大磁場勾配は0･85T/cmであるDコイル(左図､青い部分)は22ターンであり､ターン数が少な
いので､高い磁場を得るには大電流を流す必要があるが､電流密度を下げることにより､空冷で
も数度の温度上昇に抑えることができるo高い磁場精度を得るために､磁極は単一の軟鉄材(左
図､赤い部分)を数値制御の放電加工で製作し､一体構造となっている(,磁極先端はその断面形
状が双曲線となるように精密に加工されており､その加工精度は約5pmである,電磁石を精度よ
く軸合わせするための平行移動､傾き､中心軸周りの回転等の調整は､電磁石を固定するマイク
ロメータつきのステージで行う｡表2･2に精密二連四重極電磁石レンズの性能をまとめたo
2760 i 】 剴S????60 i 剴#r?
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図2-9　精密二連四重極電磁石レンズ
BoreRadius 天ﾖﾒ?aXimumFieldGradient 塔UB?r?C??
YokeDiameter ??ﾖﾒ?imensionalToleranceonPole Piece 禿(8ﾖﾒ?
PoleLength 田?ﾒ?emperatureRise 禿S?ﾃ???R?
ThrnsperCoil ?'Fﾆﾇ&??tabilityofPowerSupply 
表2･2　精密二連四重極電磁石レンズの性能
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マイクロビーム形成システムの制御はLabVIEWで行なっているo　図2-10にLabVIEW操作パ
ネルを示す｡.
;加療東転 ??ﾙ=?ﾇ6ﾇ?6uTB?-葦葦 ? 啖頬C｢???啅?ﾖ%??ﾓ｣｣｢騅?｣?駛?2??????ﾊｸ自?nﾂ??耳蓼?ﾘ齟?? ? ?陳rrw?a-00E丁 ?-蔓;■産品 十ll㈱ 佗ｨｹ8ﾅ(ｧr鞋???8?ﾒ?ﾈ????爾?ﾈ.?ｦ･?53%?ｩzu#ﾒ?申ミ 調?IfB??$"?
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図2-10　LabVIEWによる操作パネル
本装置で開発したマイクロビーム形成システムにより､陽子3MeVに対してビームスポットサイ
ズ～0.5pm､ビームカレント2 0 pAの性能が得られた｡
本マイクロビーム形成システムの開発は､日本原子力開発研究機構TIARAの神谷富祐氏[7]
の協力のもとに行なわれた｡.また､電磁石及びビームラインはトーキンマシナリー株式会社が製
作した｡図2-1 1は､東北大学マイクロビーム形成システムの概観を示す｡
図2･11東北大学マイクロビーム形成システム
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第3章マイクロPIXEカメラの開発
2-3MeVのイオンのマイクロビームを図3-1で示すように水平および垂直の平行電極板
(スキャナー)に通して､試料に当てるC.平行電極板には､周期的に変化する電圧をかけ､ビー
ムを試料面上で走査させる(図中では､ノコギリ波の電圧をかけているが､この場合､周辺部で
の照射時間が長くなる欠点がある｡.そこで､現在ではビーム走査は乱数によって均一に照射領域
を振っているr,)C.試料から発生するX線を検出器で測定し､そのエネルギーを測定すると同時に､
X線が発生した時のマイクロビームの位置も検出し､パソコンに記録する(. X線のエネルギー､
ビームのX･Y座標のデータがパソコンのメモリーに集積されるo X線のエネルギーより元素が同
定できるので､ある元素に対応するエネルギーのⅩ線のカウント数をⅩ･Y平面に表示するとその
元素の空間分布画像が得られる｡.我々は､元素の画像が得られるので､`この装置をマイクロPIXE
カメラと呼んでいるn
図3･1マイクロPIXEカメラ
このシステムを用いて､マイクロビームのプロファイルを測定したo図3-2は､間隔2 511m幅6
pmの銅メッシュから得られたマイクロビームのプロファイルである｡このプロファイルを微分す
ることによって､ビームスポットの大きさが0.511mであることが分かった｡
マイクロPIXEカメラの特長は､単に元素分布画像を得るのではなく､次式を用いて定量分析
を行うことができることである[3]｡
1.602×10-19 ×128×128×47T MA
-X　　"　　　-I
∫
=   ~ー×
cTXxejfxab Qxdn6.023×1023
×㌫ (3-1)
ここで､ mAは細胞内にある元素Aの量､ MAはAの質量数､ oxはAの元素の特性X線の発生断
面積､ elfとabは特性X線に対する検出器の感度および試料中での吸収､ 6日ま全電流値､ Sは
元素分布画像における元素AのROI､ YAは領域S内のAの特性X線のカウント数である,　ま
た､画像は､ 128chx128chとしている｡
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図3-2　マイクロビームのプロファイル
p I XE法では､通常､試料は真空中に置かれて､ビーム照射される｡したがって､試料は予
め､乾燥させておく必要があるoまた､真空中でビーム照射すると､試料はビームによる加熱に
ょって損傷し､さらに揮発性の元素は散逸する｡従がって､その分析値は正確でないD特に､マ
イクロビームを照射すると､局所的に加熱されるので､試料の損傷は大きい｡
そこで､我々は試料を大気中に置き､マイクロPIXE分析する方法を考案した｡･図3-3は大気
マイクロPIXE分析を示す[5]｡試料は､薄い膜上に固定し､試料が無い面を真空側にして真空
窓とし､試料面を大気側にして､ビーム照射する｡･図からわかるように､試料は大気中にあるの
で､ヘリウムによる冷却が可能であるoさらに､試料側の後方に100LLmのマイラー膜を透して顕
微鏡でビーム照射されている試料の状態をリアルタイムで観察できるoこの装置を用いると､ウ
ェットな状態の細胞試料の分析が可能である｡
±三rL=_-I:
アラルダイトで接着
:≡
ルホルダー
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図3･3　大気マイクロPIXE分析システム
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大気マイクロPIXE分析で重要なのは､真空窓の薄膜マイラーの寿命である｡.多くの研究者が
マイクロビームの局所加熱によって､即時に破損すると考えていたため､この方法の技術開発は､
それまで行われていなかった｡しかし､我々が4岬1マイラーを用いて耐久試験を行った結果､数
時間持ちこたえることが分かったo　これは､マイクロPIXE分析を行うのに十分であり､細胞試
料のマイクロPIXE分析-の応用が実現化された｡
大気マイクロPIXE分析では､試料は薄いマイラー膜上に固定しなければならないo細胞のよ
うな試料の場合､どのような方法で薄膜に細胞を貼り付けるかが問題になる｡微量元素分析であ
るので､細胞にはなるべく手を加えない方法が良い｡そこで､図3-4に示す方法が考案された[5]｡
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図3･4　大気マイクロPIXEカメラ用の細胞試料ターゲット調整法
先ず､パイレックス硝子のリングと0リングを重ねて､その間を通すようにして4岬1マイラ
ー膜を張り､これを培養用ディシュとする｡これを培養液の入った大きな皿に入れて､細胞をこ
のディシュの中で育てるD細胞は､マイラー薄膜上に付着して育つo　これを取り出して､培養液
と同じ濃度のバッファー液で洗浄し､培養液を洗い流す(この操作は､大変重要で培養液が残っ
ていると､ビーム照射によって､試料は溶解するo) [5]o
試料は完全にウェットな状態では､水分のためにビームが細胞内部に通らないoそこで､単純
に含まれている水分を凍結乾燥によって取去るoイソペンタンの中に細胞試料を浸し､これを被
体窒素の容器に入れて､凍結すると同時に真空にすることにより､水分が細胞の形状を壊すこと
なく取去ることができる｡形状が変わらないことは､実際に､免疫蛍光染色法を用いて確かめら
れた｡凍結乾燥後､サンプルフォルダーに試料膜を固定して､大気PIXE用ターゲットとする｡.
マイクロビームによる試料の損傷は､分析値の信頼性を左右するDそこで､マイクロビーム照
射によって､細胞の形状がどのように変化するか調べた[4]｡その結果､上記方法で作られた細
胞ターゲットの体積は大気中でのマイクロビーム照射によってほとんど変化し無いことが分かっ
たo一方､真空中での照射においては､細胞の形状が小さくなることが認められたoこのように､
大気中マイクロP I XEでは､細胞の形状はビーム照射によって変わらないことが分かった｡さ
らに､細胞試料に含まれる元素の散逸を調べた結果､ P,K,Fe,Zn,Brの元素については､真空及び
大気のどちらも､その量はPIXE分析中において安定していたo　しかしながら､ Sについては大
気PIXEでは一定であったが､真空中PIXEではその量の減少が確認されたo　このように､大気
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マイクロPIXE分析は､細胞試料のような非常に繊細な試料でも精度の高い定量分析が出来るo
マイクロPIXE分析の応用としては､様々な分野が考えられている｡生命科学-の応用他に､
鉱物資源の研究などに応用されている例もある｡しかし､現在､最も精力的に応用されているの
は､生命科学の分野である[6]o Moretto等は､培養液に抗がん剤である　cisplatin　と
iododeoxyrubicinを浸して培養した卵巣腺癌細胞のマイクロPIXEを行った[8]｡　その結果､
プラチナ元素が細胞一様に分布している､つまりcisplatinは核に集積していないが､ヨウ素つま
りiododeoxyrubicinが核に集中していることを示し､マイクロP I XEによる薬剤の選択を提案
しているo　マイクロPIXEカメラは肝臓病の解明にも有効な手段である｡ Heck等は､マイクロ
PIXEカメラを用いて肝硬変の研究を行い[9]､肝実質と結合組織間の境界で急性炎症をおこし
ている領域に､ Cuの莫大な蓄積を観測した｡.
図3-5は､我々が測定したウシ血管内皮細胞のⅩ線スペクトルとマイクロPIXEカメラ画像を
示すo P,S,Cl,Kが細胞と対応して存在していることが分かるo
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図3-5　ウシ血管内皮細胞のⅩ線スペクトルとマイクロPIXEカメラ画像
マイクロPIXEカメラの開発は､ミクロンCTを開発する上で必要であったが､この装置の医
学応用が岩手医科大学医学研究科､東北大学医学系研究科､群馬大学医学研究科､筑波大学医学
系研究科との共同研究として現在展開されている｡
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第4章3次元ミクロンCTの原理
3次元ミクロンCTとは､マイクロ粒子ビームを用いて微小物体の断層画像を取得する装置であ
り､放射線物理､放射線計測､ Ⅹ線CT技術､粒子ビーム技術など様々な技術を組み合わせるこ
とで実現されるoこの章では､ 3次元ミクロンCTの概要と､装置を理解する上で重要である原
理について説明する｡.　　　　　　　　　　′
4-1 Ⅹ線の吸収
光子と物質との相互作用には多くの過程があるが､これらの中でもっとも重要な3つの相互作
用(光電効果､コンプトン散乱､電子対生成)について説明する｡
光電効果は光子と原子に束縛されている電子の間の相互作用である｡,相互作用の結果､光子は
電子に吸収され､束縛電子は放出されて自由電子となる(光電子‥ photoelectron)oこの電子の
運動エネルギーは次式で表される｡
T=Ey -BE (4- 1)
ここでEyは光子のエネルギー､ BEは電子の束縛エネルギーであるo
図4-1にMn原子に対する光電吸収断面積を示すが､原子の中のある特定軌道-K､ Lなど_に
ある電子による光電効果は､光子のエネルギーがその電子の電離エネルギーを越えた時に急激に
増加(吸収端)して､エネルギーが高くなると急激に減少する｡
10･i 10-~
Fhoton Energy (MeV.)
図4-1 MnのK唆収端(6.539keV)
従って､例えばMnの吸収端を越えるⅩ線のエネルギー(CoのK-Ⅹ線)を物質に透過させる
と､物質中にMnが含まれていれば､ Ⅹ線は強く吸収されることになり､これにより元素の同定
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ができる(.
HeitlerによるとK吸収端から充分離れたところでは､非相対論的に､ K殻電子による単位距
離あたりの吸収係数は以下の式で与えられる｡.
pK - N症4Ji(怒〕7/2 (cm2g-. ,　　　(4･2,
′
ここで､ Ⅳは単位体積中の原子数､射まトムソン散乱の微分断面積を積分した全断面積に等しい
値(6.651×10-25cm2)､ Zは原子番号､ m c2は電子の静止エネルギーである｢,この式より､光電効e
果による吸収係数は原子番号の5乗に比例しており､物体中に含まれる原子の原子番号に大きく
依存している｡
コンプトン散乱は光子と自由電子の間の衝突である｡.コンプトン散乱を起こしても光子は無く
ならず､移動の方向とエネルギーが変わるだけであるL,光子のエネルギーは電子に与えたエネル
ギーだけ減少する｢､本研究では､ Ⅹ線エネルギーを数keVと考えており､ほとんどの元素に対し
てその寄与は小さい｢.
電子対生成は光子と真空との間の相互作用である｢.相互作用の結果､光子が消滅して電子･陽
電子の対が発生する｡.この相互作用においては､原子核の存在が必要である∩何もない空間では
Y線が消滅して電子･陽電子対を作ることは起こらない〔,また､電子および陽電子の静止質量を
生成するのに必要なエネルギー(1.022MeV)未満の光子では起こらない亡.従って､本研究で開発さ
れるミクロンCT-の寄与はないD
光子が物質中を移動する場合､前述の3つの主要な相互作用のどれかで相互作用を起こす〔･た
だし､電子対生成はEY>1.022MeVのとき起こる｢･光電効果､コンプトン散乱､電子対生成が起
こる確率は､それぞれ光電係数､コンプトン係数､電子対生成係数(または光電断面積､コンプ
トン断面積､電子対生成断面積)と呼ばれており､それぞれT､ 0､ Kで表す｡,図4･2は光子のエネ
ルギー､原子番号についての3つの相互作用の相対的な重要性を示している｡ミクロンCTは通
常､ 10keV以下のエネルギーのⅩ線を用いているため､光子が物質中を移動するときに起こる相
互作用はほとんどが光電効果であることがわかる｡.
図4･2　3種類の主要な光子相互作用の相対的重要性
36
相互作用の全確率は全線源弱係数と呼ばれており､ 3種の確率の和に等しい｢.
p(mll)-T十g.K　　　　　　　　　　　　　　　　　　(4･3)
ちなみに､ 〟は物割勺には単位距離当たりの相互作用の確率である亡･ 〟をm2/kg (またはcm2/g)
の単位で表す場合の11を質量源弱係数と言う,線源弱係数と質量源弱係数との間には次式の関係
がある｡
〟(m2 /kg)=
p(mLl)
p(kg/m3)
化合物または混合体中の全質量源弱係数項ま次式で計算できる,
pc(m2 /kg)- ∑a,.FL,(m2 /kg)
(4･4)
(4･5)
ここでの,､ 〟,は､それぞれ化合物または混合体中の元#7･の重量比､元素[･の全質量源弱係数で
ある｡,
ある均質な物体中を単一エネルギーの光子が透過する場合､入射光子の強度付こ対する透過光
子の強度Iは次式で表される｡
I = Io exp(-Fd)　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　(4･6)
ここで､ p､ Tはそれぞれ光子が透過する物体の線源弱係数､厚さである,,透過光子の強度は､
光子が物体中を透過する距離にしたがって指数関数的に減少するoさらに､光子が不均質な物体
中を透過する場合､透過する経路におけるある位置Xにおける線源弱係数を〟(X)とすると､次式
のように表される｡
I - I. exp(｣FL(X)dx)
(4･7)
4-2　X線cTの原理
物体の内部構造を非破壊､非接触で観測したいという要望は､科学計測の基本としてあらゆる
分野で古くからあった〔･ 1985年にレントゲン(WC･ Roentgen)博士によってⅩ線が発見されて以
来､その要望に応えるものとしてⅩ線写真(レントゲン)が広く用いられていたo Lかし､ Ⅹ線
写真は内部の構造が重って写る投影､いわば影絵のようなものであるため､対象とする物体の存
在は確認できても､その形状や位置についての情報は一般には得ることはできない｡ 1972年イギ
リスのEMI社のハウンスフィールド(G･Hounsfield)は､その欠点を克服する装置として､ X線写
真と計算機を組み合わせて物体の断面を画像化する装置､ EMlスキャナ(Ⅹ線CT)を発表した｢.
X線CTとは､ Ⅹ線を用いて物体の全方向についての投影データを測定し､計算機によって画像
再構成を行う手法､すなわち計算機トモグラフィ(ComputedTomography, CT)技術を用いること
で､ Ⅹ線吸収係数の分布という形で物体内部の形態画像を作り出す装置である｡ X線CTにより
得られる画像は､物体を輪切りにしたきわめて鮮明な断面像となるため､対象物の形状や位置な
どを正確に把握することができるo X線CTは特に医学の分野において急速な勢いで導入され､
いまや日常臨床に不可欠な画像診断装置となっているo
X線CTの機能は､大まかに① ｢投影データを得る機能｣と､ ② ｢CT像を再生する機能｣とに
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分けることができるo　これらの機能は技術分野でいえば､ (∋ ｢Ⅹ線計測技術｣､ ② ｢情報処理技術｣
に対応しており､両分野の近年の目覚しい発展が､ Ⅹ線CTとして両機能の実現に大きく寄与し
ているG　ここでは､ CT像を再生するために必要な投影データとCT像を再生するための手法であ
る画像再構成について説明する｡
物体のCT画像を得るためには､物体の投影データを測定しなければならないo X線CTは､物
体を挟んでⅩ線源とⅩ線検出器が常に対向して配置されており､Ⅹ線源より発せられたⅩ線は物
体において一部吸収され､残りが透過Ⅹ線と-してⅩ線検出器に到達し検出されることで投影デー
タとなる｡後に述べるが､忠実な像の再生のためには物体に関して多方向からの､しかも空間的
に均一に分布した投影データが要求される｡
Ⅹ線CTには､ ①Ⅹ線源とⅩ線検出器の物体に対する走査運動方式の違い､ ②Ⅹ線ビームの形
状の違い､ ③検出器のチャンネル数の違い､等によりいくつかの投影データの収集方式があるo
図4-3はいくつかの投影データの収集方式の模式図を示しているo一以下に､投影データの収集方
式の違いと特徴に'ついて説明する｡.
ニT〇一1
(a) T/R　　　(b) T/R (fan beam)　　　(G) R/R
図4-3　投影データの収集方式
d) S/R
(a)Translate侃otate(T/R)方式
Ⅹ線源とⅩ線検出器を一組として断層面に平行に直線運動を行い､等間隔で投影データの収集
を行う｡ 1回の直線動作の後に､回転軸を中心に線源と検出器の対を一定微小角度回転させる,
この2つの運動を交互に繰り返すことで､多方向からの均一な投影データを得る｡この方式では
ビームの形状を細くコリメートして1本のⅩ線ビーム(ペンシルビーム)としているo CTの理
論に忠実で､しかも原理上散乱線の影響を受けにくいなどの長所があるが､非常に長い撮影時間
を必要とする｡
(b)Translate/Rotate(TIE)方式(フアンビーム)
動作は(a)と同じであるが､ペンシルビームの代りにフアンビームを用い､検出器も複数個を並
べている｡フアン角をαとすると､回転動作をα度ごとに行ってもペンシルビームでloごとの
回転動作を行った場合と等価のデータを得ることができるため､ (a)の方式に比べて撮影時間を減
らすことができるo
(C) Rotate/Rotate(氏/R)方式
フアンビームと複数個並べられたⅩ線検出器を用いて､線源と検出器が一体となって物体の回
りを3600回転するときに一定角度ごとに投影データを収集する｡.回転動作だけで撮影が行われる
ため､ T/R方式に比べて機械的な信頼度が高く､撮影時間も短縮できるという長所を持つ一方､
検出器素子の特性のばらつき､特性の変動が空間的に拡散されず､ CT画像上にアーチフアクトと
38
して現れやすくなる欠点を持っている｢.
(d) Stationary/Rotate(S侃)方式
物体を囲んで多数の検出器が円周状に固定配置され､検出器と物体の間にⅩ線源が配置されて
いる〔線源は物体の回りを3600回転し､この間にフアンビームにより一定角度ごとに投影データ
が収集されるr,線源の回転動作のみで撮影が行われるため､機械的信頼度が高く､かつ撮影時間
も短縮でき､検出器の特性が多少不揃いでも､画像全体に影響が拡散されてアーチフアクトにな
りにくい長所を有する｡▲ -一方､短所としては､ Ⅹ線のコリメ-ションが難しく散乱線の影響を受
けやすい点や､多数の検出器が必要でありコストがかかる点などがある｡.
簡単のため､ (a)の方式(平行ビーム投影)によって得られる投影データについて数学的に考え
る亡,物体のある断面のⅩ線吸収係数の分布をf(X,y)とする｡この断面にⅩ線ビームを照射した
とき､入射側のⅩ線強度をI,1物体を透過した後のⅩ線の強度をIoとすると､両者は次の関係
にあるo
Io - I. exp(-Isf(X, y)ds)
Isf(X,yys - lnLIo
または
(4-8)
(4･9)
ただし､ dsはⅩ線ビームに沿った線素であり､また､ Ⅹ線は単一エネルギーとする(式(4･9)か
ら､入射側と透過側におけるX線強度の比の対数がX線の通過経路に沿った吸収係数の積分値､
すなわち総和に比例することがわかる｡.一方､物体の投影とは､数学的にはある方向の直線に沿
った物体の線積分値として定義されるoしたがって､1n(IJI｡)を測定することによってf(X,y)の
投影を求めることができる｡,
図4-4に物体の断面と(a)の方式によって得られる投影の模式図を示す,,この図において､ X-y
座標系から角度βだけ回転したr-∫座標系を考えると､ β方向の物体の投影または投影データ
p(r,8)は､次式で定義されるo
p(r,a)-EJ(rcosO-ssinO,rsinO ･scosO)ds
-仁臣(X,y)6(xcosO ･ysin 0 -r)dxdy
ここで､ ♂(･)はDiracのデルタ関数である｡.また､
r=xcosO+ysinO
x=-xsinO+ycosO
である｡ここで､ f(X,y)をp(r,0)に対応づける式
(4･ 10)
(4･11)
(4･10)の積分変
換をラドン(Radon)変換と呼ぶo投影データp(r,8)は､ Ⅹ線源と物体に対して反対側に置かれた
検出器対をr軸に沿って動かし､式(4-9)の値を測定したものになる, [10】
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図4･4　画像化すべき物体の断面f(X,y)とその投影
物体内部の2次元分布を再生するには､式　　　　　　　　　　　(4-10)の積分を解く必要
があるが､ 1枚の投影データから2次元分布を求めるには､あきらかに情報量が不足している｡
そこで､ p(r,0)を物体の全周にわたって測定し､それらから計算によりf(X,y)を求めて画像と
して表示するものがⅩ線CTの基本的な考え方である｡物体の断面′(X,y) (ここでは断面のⅩ
線吸収係数の分布)を投影データに変換して測定し､これから再び′(∫,〟)を求めることを､投影
からの画像再構成と呼び､数学的には式　　　　　　　　　　　　　　(4-10)のラドン変換の逆
変換を見出してf(X,y)を求める問題となる｡,
CT画像を投影データから再構成する手法は様々あるが､その中で再構成アルゴリズムは大まか
に2つに分類される0
.　解析的再構成法
投影データの一次元フーリエ変換は再構成画像の二次元変換の極座標表現で､投影デー
タの角度成分に等しいという事実を応用した方法o
(2次元フーリエ変換法､フィルタ補正逆投影法､重畳積分法､他)
●　　代数的再構成法(逐次近似法)
ある適当な値を与えた初期再構成画像から出発し､実際に測定した投影データとその画
像から得られる投影データが一致するように再構成画像を少しずつ修正していく方法o
(EM法､ Gradient法､ Convex法､他)
ミクロンCTではⅩ線検出器としてⅩ線CCDを使用しているoX線CCDは非常に多くの画素
をもっているため､その分画像再構成の計算時間が長くなることが問題となる｡そこで本論文で
は､代数的再構成法に比べて計算時間が短い解析的再構成法を用いることにした｡
次に､解析的再構成法の共通の基礎となる投影切断面定理について説明する｡
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4-3　投影切断面定理
投影データp(r,0)からⅩ線吸収係数の分布f(X,y)を求める問題は､ f(X,y)の2次元フーリ
エ変換F(p,V)を用いることによって簡単に解決されるD f(X,y)の2次元フーリエ変換は次式の
ようになる｡
F(FL, V) - 良 Ef(X, y)expf- j2万(Fu ･ W))dxdy
(4- 12)
〃=pcosβ
V=psinO
ここで､
(4･ 13)
なる変数変換を行っ七F(FL,V)を極座標p-0を用いて表すと次式のようになる｡,
F(pcosO,psin 0) - EJIJf(X,y)exp(- j2mP(xcosO +ysin 0)hdy (4-14)
さらに､式(4-ll)の関係を用いると式(4-14)は次のように変形される｡
F(pcosO,psin 0) -揖臣(r coso ISin 0,rsin 0 I scosOVs]exp(1･2mjK)dr
- fu, p(r, a) exp(-j2EjK)dr　　　　　(4-15)
ここで､式　　　　　　　　(4-15)は､ ｢0方向の投影データp(r,0)のrに関するフーリ
エ変換で得られるスペクトルはf(X,y)の2次元フーリエ変換で得られる2次元フーリエスペク
トルを0方向で切断した断面に等しくなるo｣ということを意味しているoこれをフーリエ変換に
対する投影切断面定理(projection slice theoremけ呼ぶo Lたがって､すべての方向から投影デー
タを測定してそのフーリエ変換を求めることにより､物体の断面の2次元フーリエスペクトルを
得ることができる｡
二,_ I_i
(a)空間領域 (b)周波数領域
図4-5　投影切断面定理(断面の2次元フーリエ変換と投影の1次元フーリエ変換との関係)
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4-4　画像再構成アルゴリズム
ここでは､解析的再構成法である2次元フーリエ変換法､フィルタ補正逆投影法､重畳積分法
について説明する′..
4-4-1 2次元フーリエ変換法
投影切断面定理に基づき､ 0≦0<27Tのp(r,8)からF(FL,V)はすべてのp-0面内で求められ
るので､これに次式の2次元フーリエ逆変換を施してf(X,y)が得られる｡,
f(X, y) -日uj'(p, V) exptl'2n(FLY + ty))djdv　　　　　(4- 16)
この方法を直接行う画像再構成法を2次元フーリエ変換法と呼ぶ｡原理的にはCT画像はこの
手法により再構成できるが､実際のCT装置における投影データは離散的であり､離散的な投影
データのフーリエ変換は､フーリエ平面において投影角度ごとに原点を通り投影角度分の傾きを
もった直線上で離散的な分布をとる｢.一方､離散的な2次元フーリエ逆変換に必要なデータ点は
フーリエ平面上において格子しの点であるため､格子上にデータが存在しない｢.そのため､デー
タは近くのデータを補間して求める必要があり､この補間による誤差がCT画像にアーチフアク
トとして生じてしまう,,
4-4-2　フィルタ補正逆投影法
式　　　　　　　　　　(4-16)の右辺を､式
(4･13)を用いて極座標で表すと次式が得られる,_.
f(X,y) - Io2方r F(p cosO, psin 0)exptJ'2n(xcosO十y Sin 0)p)iXWO　(4･17)
ここで0に関する積分の範囲を0からHまでと､口から2Hまでとに分けて考えると､次式のよ
うに表される[,
f(X,y) - 1,,nrF(pcosO, p sin 0) exptJ'2n(xcosO I y sin 0)p)iXtjdO
･ I(:rF(pcos(0 ･方),PSin(0 ･方))exptj2H(xcos(8 + H) + ySin(0 ･方))p)iXWO
(4-18)
F(p,0+7T)=F(-p,0)となることを考慮すると､式(4･18)は次式のようになる｢.
f(X, y) -旺G(p)lpL exp(-j2mjY)dp]dO
ただし､
G(p) - L p(r, o) exp(-.)'27W)dr
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(4- 19)
(4･20)
である,また､
とすると､式
Q(r, 0) -仁G(p)lpl exp(j2EiY)dp
(4･19)は次式のようになる｡.
f(X,y) - (."Q(xcosO ･ysin 8,@)dO
(4･21)
(4-22)
菰　　　　　　　　　　　　　　　　　　(4･20)から式
(4･22)について考えると､式　　　　　　　　　　(4･19)について次のことが
わかるoまず､式　　　　　　　　　　　　　(4･20)で投影データp(r,0)をY
に関して1次元フーリエ変換を行い､次に式　　　　　　　　(4-21)でG(p)Lこ周波数
クの絶対値に比例した周波数特性をもつフィルタを作用させた後フーリエ逆変換を行うことで､
フィルタ補正された投影データ¢(r,♂)を作る｢,さらに､このデータ上の対応する位置で全方向
から重ね合せる式　　　　　　　　(4･22)の演算を行うことによってⅩ線吸収係数の分
布f(X,y)を求めることができるoすなわち､
1.投影データのフィルタ補正--･式
(4-20) ､式　　　　　　　　　　　　(4-21)
2.フィルタ補正後の投影データを逆投影--･式
(4-22)
という2つのステップにより画像再構成をしていることがわかる｡そこで､この方法をフィルタ
補正逆投影法(Filt即ed Back-ProjectJion法‥ FBP法)と呼んでいる｡,
4-4-3　重畳積分法
FBP法では投影データのフィルタ操作を周波数領域で行ったが､これと等価な操作を実空間領
域で行うことができるoフィルタ関数Eplのフーリエ逆変換を行って､インパルス応答h(r)を求
める｡
h(r) - E Ipf exp(j2mjr)dp (4-23)
h(r)とp(r,0)とで重畳積分､すなわち畳み込み積分を行うことにより式
(4-19)の日の中のフィルタ操作を実行することができるGこのようにして補正さ
れた投影データを逆投影してf(X,y)を再構成することができる(,
f(X,y) - I."f:mnJ(r, 8)h(xcosO I y sin 8 - r)drdO
ただし､ p(r,8)は以下を仮定しているo
p(r,8)-0　　回>rmax
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(4-24)
(4-25)
このような画像再構成法を重畳積分法(ConvolutJion Back･Projection法‥ CBP法)と呼ぶ｢･
FBP法とCBP法は､フィルタ演算の実行方法が異なるだけで両者はまったく等価なものであ
る｡これら2つの再構成法の基本は投影データを逆投影することにあるが､投影データをそのま
ま逆投影すると､得られた像は′(X,y)に対して1/JF二手の点広がり関数をもつフィルタを作
用させたものと等価なぼけたものになってしまう｡この点広がり関数の周波数特性は次のように
なる(.
は売exp〈-j2n(州')kay-読-古　(4126'
このぼけを除くため1β座る周波数特性をもつフィルタを投影データに作用させた後､逆投影を
行い正しい原画像f(X,y)を再構成できる｡･
フィルタ関数仰ま周波数とともに増加しついには発散してしまうので､式
(4･23)のフーリエ逆変換は求めることができない｢.しかし､画像
再構成は標本化された投影データを用いてデジタル演算によって行われるため､投影データに含
まれる最高の周波数成分は有限であり､一般にこの最高周波数は標本間隔で決るナイキスト周波
数になる｢,画像再構成演算の過程で､ナイキスト周波数以上の周波数成分を考えることはいたず
らに雑音や誤差を増大させるため､実際はある周波数以上を遮断する周波数特性をもつフィルタ
関数を用いるo
以下に代表的なフィルタ関数であるRamachan｡ran､ Shepptogan､ Cheslerによって考案さ
れたものを示す｢. Ramachandranのフィルタ関数は遮断特性が急激であるため再構成画像の画質
に悪影響を及ぼすことが指摘されている〔 【1 ll
Ramachandran七akshminarayananのフィルタ関数
HR(p) =
(4･27)
困1p匡pH
o lpL,pH
hR (nAr) =
JJ=0
4(Ar)2
0　　　　　〃:偶数
n27[2 (Ar)2
shepp-Loganのフィルタ関数
〟:奇数
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(4-28)
Hs(p)=
hs (nay) =
?sin(芸〕
方2(Ay)2(ト4n2)
Cheslerのフィルタ関数
Hc(p)=
写(i+cos(=)).芸ppHH
hc (- -三hR((nl.)Ar) ･三hR(nAy) +三hR ((n I.)叫
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(4･29)
(4-30)
(4･31)
(4-32)
投影データ領域
図4-6　代表的なフィルタ関数(左図:周波数領域､右図:空間領域)
4-5　フアンビーム投影からの再構成
図4-3に示す平行ビーム投影による投影データの測定方法は､ Ⅹ線ビームの走査と線源一検出
器対の回転の操作を交互に繰り返すため､データの収集にかなりの時間を要する｡そこで､デー
タの収集時間を短縮するために､検出器を物体を囲む円周上に設置し､ Ⅹ線源から扇状に広がる
ビーム(フアンビーム)を物体を覆うように広角度で照射してこの範囲のデータを同時に収集す
る方法がある(フアンビーム投影)｡画像再構成を行うには､原理的には物体の任意の1点に対し
てすべての方向からのⅩ線ビームがあれば十分であることから､ Ⅹ線源を物体の周りを1周させ
て投影データを測定すれば､再構成に必要なすべてのデータは短時間に収集することができる｡
フアンビームからの再構成法にはパラレル変換法と直接法があるo　パラレル変換法とは､フア
ンビームによって得られた複数の投影データから同じ投影角の平行ビーム投影データに並び替え
る方法であるが､不足しているデータを補間により求める必要があるため､得られるCT画像の
精度におよぼす影響が大きいとされているo　そこで､ここではフアンビーム投影データに直接重
畳積分法を直接適用する方法である直接法について説明する｡
(a)直線状に配置された検出静による投影　　　　　　(b)再構成のパラメータ
図4-7　直線状に配置された検出器を用いた体系
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(C)点Cの輝度f(t, め)の再構成
ファンビーム投影の様子を図4･7に示すoここでは､直線状に配置された検出器によって測定
された投影データからの再構成について考える〔･検出器は直線状に等間隔で並んでいる場合を考
えるので､投影データはj)(α,♂)で表すこととするD検出器が配置されている直線DID2と平行で
原点を通る直線D,'D{を考え､投影データはこの直線上で得られているものとして再構成アルゴ
′
リズムを導く〔すなわち､ビームXsPによってd-dlの検出器Pで得られた投影データP(d"P)
は､直線XsPと直線D,.D2.との交点P-で得られた投影データと考える｡.
物体の断面上の点C(∫,〟)を
∫=/cos少, γ=/sinゅ
として極座標表示を行うと､式　　　　　　　　(4･24)は次のようになるn
f((,4) -三Lo2nE p(r,8)h(tcos(0 - 4) - r)drdO
(4-33)
(4 34)
ただし､ここではβが0-2Ilまでの投影データを用いることとする｡
以後の計算において､図4-7に示すようなパラメーターを用いて次のような変数変換を行う｢,
/=/cosα
JD
00-=taan'lPi･p )　(4･35,
ここで/および7は､原点から点P･までの距離および原点から直線XsP-下ろした垂線の長さで
ある｢.これらのパラメーターを用いて式
なるo
(α+72)3/2
dldP
dI-dP
β3
(D2 +/2)3/2
dIdP
ただし､式
(4-34)を表すと､次のように
･cos(tan~l去.♂-♂)-
(4-36)の導出にあたっては
なる関係を用いているoまたImaxは直線Dl･D21上での検出器配列の大きさを示す｡.
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(4･36)
(4･37)
〟)
フィルタ関数h(･)の変数は次のように変形される｢.
･cos(tan一一去.β-♂)-
/cos(β -♂)
D
〟)
､/ト一十
J示~二子
ー(刀+Jsin(β-♂))D
jJ'､ーI:
(4- 38)
図4-7に示す点C(1,4) (またはC(X,y))における輝度f(1,4) (またはf(X,y))を再構成する
にあたって､次のようなパラメーターを導入する｡.点Cから投影の中心線に垂線を下し､その交
点をCsとする｢･ここで
I-S(I,4,♂)
X.P+OCs D+tsin(β-♂)
XsO D
なる量を考え､また
/●　　CG
XsO XsCs
を満足する7-を考えると､次のようになる｡
l'=D
Jcos(β - ♂)
式
β+/sin(β-♂)
(4-38)を式(4-39)と式
(4-41)よりL2とl'を用いて表すと
fcos(tan-1圭β-Q)
となる｡,これを式
f(1,4,- iL2項
lD　　,,. n DLっ
J房丁子＼日′､伝弓手
JD
､/-T二._r
h(･)は式
逆変換であったので次式のようになる｡
(4-39)
(4-40)
(4･41)
(4･42)
(4-36)に代入すると次のような式が導ける｢,
β3
(D2 +/2)3/2
dldP
(4-43)
(4･21)で示すように､ 1β座る周波数特性のフーリエ
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･l･-),) - ru, lpl exp(j2-(I.-/,
､77 _I二
くわ　　　　(4･44)
(4-45)
ここで､
のような変数変換を行うと
･lLl,) -詳fwlpl expU･2n(lfJ,pW
詳h(l･-I,
となるo p
とし､式
〟)
は/とβの関数と考えて
(4･46)を式
(4･47)に代入して､次のような再構成の式を得ることができる｢,
f(1,4) -三L2"訂ニP(I, β)h(I.-I)
D
V:/)二+i
dldP
(4-46)
(4-47)
(4･48)
式　　　　(4-48)は重みつきフィルタ補正逆投影法(または重畳積分法)となる,
実際に計算するにあたって､データは離散的である｡.そこで､以上の式をもとにした画像再構
成アルゴリズムは次のようなステップで実行されるo
投影データは､ /に関して-lm肌≦/≦Jm弧の区間で2M+1点､ βに関しては0≦P≦27Tの区
間を〃点で標本化されているものとする｡したがって､投影データは次のように表されるn
j)(lm,Pn)
(m=-M,･･･,M)
p･7-管(n-0,1,-,N-1)
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1.測定された投影データにβ/師を乗ずるL-,
2.フィルタのインパルス応答h(･)との畳み込み演算を行うr
D
m'r'7'J訂]干
‡
* h(lm) (4-49)
フィルタとしてRamachandran-Lakshiminarayananによるものを用いるとすると､イン
パルス応答h(/m)は式
h(lm) -
4(A/)2
o    〟:偶数
-(L〕2　n‥奇数
(4128)から次のように与えられる(,
(4-50)
ただし､ Al=2/m肌/2M+1で､ /の標本間隔を示す｢･
3.フィルタ関数で補正された投影データを次式にしたがって逆投影を行い､物体
の断面像f(X,y)を得る(､
聖二　　1
∫(∫,〟) = △β∑
岩L22(X,y,βn)
A-(lm, β,,) (4-51)
ただし､ Aβ=27r/Nでβの標本間隔を示す｡ Imは投影角がβnのとき点(X,y)を通過する
ビームを検出する検出器の位置を示す｢. 【1 ll
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4-6　3次元画像再構成法の構築
図4･8　シングルスキャン方式
3次元ミクロンCTは､円錐ビーム投影によって物体の3次元情報を得ている｢凋4-8に本装置
が物体の投影データを測定するシステムの概念図を示す0本装置では､ X軸(回転軸)を中心と
して物体を囲むような円軌道上を線源と平面検出器の対が1周することによって2次元の投影デ
ータを測定している(シングルスキャン方式)(,ちなみに､図4-8では物体が固定されていて線源
と平面検出器の対が一定軌道を回転するように描かれているが､線源と平面検出器の対が固定さ
れていて物体が回転しても本質的には同じことである｡
線源は畑を中心としてy-l平面の半径Dsoの円周上を走査するものとすると､走査曲線
∑(i)は以下の式で表されるo
∑(i)-(0,-Dso sine,-Dso cost)T (o≦f<2,[)(4-52)
Feldkampらはこのような走査方法に対して､式　　　(4-48)または式
(4-51)のようなファンビーム投影からのCBP法をもとに､円錐ビーム投影が多
数のファンビーム投影から成り立っているという考え方に基づいた近似的な3次元CT画像再構
成アルゴリズムを考案した(Feldkamp法)0
3次元物体のy-Z平面における断面像f(0,y,I)は､平面検出器で測定された投影データのう
ち､ Y=0におけるデータp(i,X,0)を用いて､ファンビーム投影からの2次元CT画像として式
(4-48)より再構成できるo
f((,Q) -三1.2
ただし､
仁p(), p)h((.-I)
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Dso
､在丁二7二~
dldP (4･53)
X=0,y=tcosQ,Z=tsin¢
J■=
かぶ｡Jcos(♂ - β)
Dso +tsin(4 -β)
L2 (I,♂, P)
h(I) - FqrJpl exp(j2mjd)dp
Dso +tsin(4-♂)
Dso
(4- 54)
であるoまた､ p(i,X,Y)は円錐ビーム投影で得られる投影データであり､フアンビーム投影デ
ータP(I,♂)はp(i,X,0)から算出される｡
図4-9　シングルスキャン円錐ビーム投影からの再構成における座標系(X軸:回転軸)
3次元物体の座標系で､図4･9左に示すように3つの単位ベクトルi､ j､ k (i ‥y-Z平面
で線源から回転中心に向かい平面検出器と直交するベクトル､ j : y-Z平面で平面検出器と平行
なベクトル､ A :y-Z平面と直交するベクトル)を考えるo y-Z平面における断面像をf(Y.)､
r. =(0,y,Z)とすると
ro ･i=tsin(♂-β)
㌔ ･ノ=/cos(♂-β)
となることから､式
f(ro) -三102方
Dso 2
(Dso +Y. ･i)2
(4-55)
(4･53)はこれらのベクトルを用いて次のように書き直せるo
p,hl 1;三･."I
r ∫
Dso
dldP　　(4 - 56)
次に､この式をもとにしてX≠0の部分の再構成について考える｡
平面検出器上でY=Y,でy軸と交わるX軸に平行な直線と線源を通る平面を考えるoこの平面
はy-Z平面に対して傾斜した平面(図4-9右のグレーの部分)になり､ X軸との交点をX,とす
るo　この平面は線源から放射される円錐ビームを構成する一つの面で､一種のフアンビーム投影
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と考えることができる(傾斜したファンビーム:tiltedfanbeam)0円錐ビームはこのような傾斜
したファンビームの集合によって構成されていると考えることができる｡･ここで､式　(4･56)
に基づいてこれらの傾斜した面上での再構成を考える｢一図4-9右に示すように三つの直交する単
A     A     A     Jt
位ベクトルi､ Ij､ k (,':線源から検出器-向かう方向ベクトル､ノ:面上でこれと直交するベ
クトル､ A :面と直交するベクトル)を考える〔･ xr=0のときこれらは図4･9左のf､ j､丘と
-致する,
式　(4-56)に基づいてy-Z平面上から傾斜した面上での再構成を考えるとき､垂直な軸に
対する線源の回転角や線源と検出器との距離は異なったものになるため､補正を施す必要がある｢.
まず､ノーZ平面で線源がdPだけ回転したとき､傾斜した面上ではi軸の周りに邸.だけ回転す
るものとすると､ dPとdP.との間には次のような関係が成立する｢.
`軍l
Dso
dP
次に､線漁から回転軸までの距離かso･は次のように表される｡.
Dso･-折
傾斜した面上の点(X,y,I)はベクトルを用いて次のように書き表せる｡.
r =r′+Jr∫
(4･57)
(4･ 58)
(4･59)
ここでr'は傾斜した面上の原点からのベクトルで､ r･･k=0が成立する｡,
式　(4156)から､フィルタで補正し逆投影して得られる傾斜した面上の点(X,y,I)の輝度
q(r)は次式で再構成される｡
q(r)-三軍,
図4･9右および式
Dso12
(Dso.+1･'･1')2
Dso
dl l　(4-60)
(4･58)､
(4･59)から､次のような関係が成立する｢.
Y'･i =Dso'r1 2/Dso
Dso -　　応手
V7,: ･TJJ訂二千二才
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(4-61)
これらを考慮して式　　(4-60)は次のように書き直せる｢,
1 M Dso-
ダ(r)=÷dP
2〉r (Dso +r･2)2 Ll-El
Y.Wso
ただし
Dsol. I y
Dso+r･2
Dso
､/予言-~｢
(〟
(4･62)
(4･63)
であり､ y=jとしてある｢,
したがって全方向で測定された投影データを用いて再構成される3次元CT画像./(r)は次のよ
うになるr,
I(r) -封.2n
ただし
Dsoム
つ
(Dso- +r･2)2
fTmnJp (), Y(Y))h(X(r) - I)
r ･夕Dso
Dso +r･Z
r.立Dso
I).TL,
J訂二手二両
dldP　(4 I 64)
(4-65)
で､ X(r)､ Y(r)は円錐ビームで平面検出器上に投影される点を示し､ pp(X(r),Y(r))はこの点
における投影データの値を示す｢.
4･5で述べたフアンビーム投影からの再構成の場合と同様に､ビームの広がりの影響を補正して
フィルタリングを行い､逆投影を行って3次元画像を再構成するoただし､このようにして再構
成されたCT画像では､丈=0のy-Z平面における再構成値は正しいものとなるが(立=0とす
ると式　(4･64)は式　(4156)と一致する)､立≠oの部分では正しい再構成値は得られない(,
このような再構成画像の劣化は､ X軸方向の解像度の劣化として現れ､ y-Z平面から離れるに従
い誤差は大きくなる｡.したがって､式　(4-64)で得られる3次元像は近似的なものとなる∩こ
れは､物体の周りを1周して投影データを測定しても物体に関するすべての3次元情報を収集す
ることができないことに起因する｢. 【1 ll
4-7　逐次近似画像再構成法(MLEM法)
FBPに代わる手法として､放射性同位元素の濃度分布を画像化するPETでは､逐次近似画像
再構成法が広く使われている｡これは､測定データから統計的により確からしい画像を繰り返し
処理により求める方法で､以下のMaximum･Likelihood Expect,ation-Maximization (ML-EM)紘
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が代表的である【1 210これは1984年にK･Langeらによって捷案された方法である｢′解析的な
再構成法とは異なり､再構成する対象の形状を初期値として与えることができる､画素値が負に
ならない､測定投影データの総和を保存する､といった優れた特性を持っ｡｣梓に､収集データの
カウントが少なく､統計誤差が大きい場合､ FBPによる再構成画像と比較して､ SN比を顕著に
改善することができる亡･ Ⅹ線CTにこの方法を適用するために､先ずこの方法を説明する｡,
測定される投影データが放射線の計数値で､その統計変動がポアッソン分布に従うとすると､
画像Aに対して投影データYが測定される条件付確率､すなわち尤度(Likelihood) : L(A)は次のよ
うに計算されるo
exp〈-責IbPbd〉　　　( 4･66)
ここで､ pbdは画素bが検出器dに検出される確率､ Abは画素bの画素値､ ydは検出器dにカ
ウントされる投影データであるoこの尤度を最大にするAを求める手法が最尤法(ML法)であり､
その求められた解が再構成画像Aとなる,以下にML法について述べるC.
4･7･1-1最尤法(ML)
独立同分布に従う標本(データ)､
夕-b)1,-,yn)I
は与えられたものとして､未知母数
0--(ol,･･･,On)'
( 4･67)
( 4-68)
の関数と見たとき尤度likelihoodと呼び､ L(0-)と表す亡,ここで尤度咋)を最大にする∂の鮎は
最尤推定量maximum likelihood estimatorと呼ばれ､現実に得られたデータで評価したときに
確率最大を与える推定量として､統計学上の意味を持っ(なお､咋)の最大という代わりに､こ
れと単調な関係にあるlogL(0-)の最大といっても良いoこれは対数尤度l｡glikelih｡｡dという｡.し
たがって､最尤推定量βは
孟logL(0-)- 0-　　　　　　　　'｡-69,
を満たす,これを尤度方程式likelihood equationという【1 3】,
PETの画像再構成においては､ ML法の目的は放射性薬剤の分布の最尤推定量､つまり､最も
尤もらしい画像｣を求めることにある｡.
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4-7-1-2 ･画像再構成-のML法の適用
放射性核種の崩壊は､ポアソン分布に従う確率的事象であるC.ある領域(bとする)での放射
性核種の崩壊が､ h回である確率P(i)は､ポアソン分布に従うので､
p(k)-怒exp(Jb) k-0, 2, 3･･･　　　( 4･70,
′
となる｡,この放射性核種が存在する領域がβ個あり､この全領域を検出器列(総数か個)で計数す
るとき､領域bから放出された放射線を検出器dで検出する確率をpbdとする｢.このとき､検出
器dにおいて検出される放射線の数y,1は､全ての領域からの寄与を考慮し､
β
yd -∑AbPbd
b=1
( 4･71)
となる｢.このydが測定された投影データであり､ bが領域(ピクセル)の番号､ dが検出器対の
番号である｡,そして､ Ibが､そのピクセルでの平均放出数であり､推定する再構成画像の画素値
である｢.ここで､ Ibがポアソン分布に従う場合､ yJもポアソン分布に従う｢,よって､検出器dで
の投影データがydとなる確率は､
yd!
exp〈一責IbPhd 〉　　　　　4-72)
となる｡.これが､それぞれの検出器対で独立に起こるため､画素値｣から､投影データγが得ら
れる確率が､式(4-72)となる｢,式(4-69)より､これをある｣ムロで偏微分して､
讐禁孟妻lyd ln(責IbPbdL責IbPbd -.nyd,]
( 4-73)
地目pbOd
責IbPbd
となる(,これが0になるときが､ L0月ミ極大値をとるときであるn　従って､
1 - TL圭一禦-
∑pb.d d=1 ∑lbPbd
d=1　　　　　　　　b=1
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( 4-74)
という関係式が得られる⊂･この右辺に｣bD,左辺をAbn+1かけて､逐次近似の式を作る,
tt･)
β
〃p
AQ
･∑1.. TT ( 4･75)
これがMLIEM法の式である｢･この式用いて:繰り返し計算を行うことで断層像が得られる｡.
ここで､式(4175)を見ると､逐次近似法は全ての検出器(d-1,.‥.D)について足し合わせるこ
とで再構成を行っているC･このために不完全な投影データからでも再構成が可能である｢,
また､式(4175)はML法のみを用いて導出された,この逐次近似式をML法の式と言わずに､
MLIEM法の式というのは､式(4･75)がEMアルゴリズムの特別な形でもあるためである〔以
下に式(4･75)とEMアルゴリズムの関係性ついて示す｢,まず､ EMアルゴリズムについて解説
する｡,
4-7-1･3　EMアルゴリズム
EMアルゴリズムは､観測できない隠れたパラメータが存在する時に最尤推定を行うための汎
用手法であり､Dempsterらによって一般的な形にまとめられた【1 3,14]〔EMアルゴリズムは､
非線形方程式の解法の一つであるNewton法･勾配法と同様､反復法によって局所最適解を求め
るアルゴリズムである〔また､他の手法に比べ､尤度が単調に増加することが保証されており､
アルゴリズムの振る舞いが安定している､速度に関しても収束の初期の段階ではNewton法と同
程度の速さになる(但し､最適解の近傍では1次収束なので､種々の加速法が考案されている)､
実行が簡単になることが多く､ 1ステップに要する計算量が減らせる場合もある､などの長所を
持っo
EMア′レゴリズムの目的は､観測値y力持えられたとき､確率モデルp(X;0)の最尤推定量を
求めることであるo観測されるyは､背後にある完全な確率変数Xの不完全な観測値であるとす
る〔,すなわち､ Xからy-の多対一の写像y-y(xh滞在するとする,, PETの画像再構成において
は､各画素の放射性薬剤のうち､それぞれの検出器にカウントされる量が完全な確率変数方であ
り､その観測値である投影データがYに､ 0が画素に､それぞれ対応するo EMアルゴリズムは､
適当な初期値βoから始め､以下のEとMの各ステップを繰り返すことによって解を更新する｡
E-step :条件付期待酎〝-E(xly,On)を計算することにより､完全なデータXを求める｡.
M-step :確率モデルj*Tx,On)0)最尤推定量を求め､ On･1とする,
EとMを合わせて1ステップとしたとき､ nステップ目のパラメータの値をOnとする｡,これが
EMアルゴリズムで求められた最尤推定量であるo
ここで､確率変数ybdをb番目の画素からd番目の検出器に検出されたカウントとすると､この
確率変数の平均値はEb′bd]-lbd -lbPbdとなり､式(4-75)は､
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lbn'1 -
.〟LP〃.
Q∑山
JLUp.
〟
ALU
･∑柑
た妻ih･Eレbd'
β
d=1
TL皇Ek 19,A-)
Epbd d=1
( 4-76)
となる(.ここで､条件付期待値E(X/y)=y ･E(X)LE(y)を用いた｡
式(4176)から､ PETの画像再構成では､ ybdの期待値を求めている(E step)｢,この期待値を
求めることが尤度関数を最大化することになる(M stet))ため､式(4･75)はEMアルゴリズムの
特殊な場合であると言える｢.
4-8　MLEM法のⅩ線CT-の応用
MLEM法は､解析的な再構成法とは異なり､再構成する対象の形状を初期値として与えるこ
とができる､画素値が負にならない､ノイズに対して堅牢であるといった優れた特性を持つ｡特
に､収集データのカウントが少なく､統計誤差が大きい場合にはFBPによる再構成画像と比較し
て､ SN比を顕著に改善することができるため､ミクロンCTの画像再構成において最適であると
考えられる｢.
X線CTにおいても､測定される投影データは､放射線の計数値となり､その統計変動がポア
ッソン分布に従うという特徴を持つo従って､画像JJに対して投影データYが測定される条件付
確率､すなわち尤度(Likelihood) : L(p)は次のように計算される｡まず､ 1つの検出器の投影デー
タがγカウントとなる確率は､
p(y) - exp(- y)･至-y-　　　　　　　　　　　　(4-77)
.l･!
となる,,従って､ CTシステム全体の尤度(確率)は､各検出器が独立であるので､
L(P) - rlexp(- i. )旦　　　　　　　　4-78)
∫
.=l y,I
となるo　ここで､ y)(i=1,-,Ⅰ)は検出器1'の投影データである｡,ところで､ y--は検出器Iの投影
デ-タの期待値であり､
夕1 -dl ･eXp〔-ilu IPJ)　　　　4-79)
と表せる｢,ここで､ d,は生じたγ線が全く源弱を受けない場合の検出器Iのカウント(ブランク
データ)であるo pJが画素ル)線源弱係数であり､これがCTにおいて求めたい値である｡また､
1"は投影が画素ノを横切る横断長である(図4-10)o
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X線源
図4-10:ML-EM法における再構成パラメータ
ここで､尤度L(j2)を最大にするPの値FL～は最尤推定量maximum likelihood estimat.rと呼ば
れ､現実に得られたデータで評価したときに最大確率を与える推定量として､統計学上の意味を
持つoなお､上(j2)の最大という代わりに､これと単調な関係にあるInL(jl)の最大といっても良いo
これは対数尤度loglikelihoodという,したがって､ Ⅹ線CTにおける最尤推定量jiも
孟logL(P)- 6　　　　　　　4180
を満たすo CTの画像再構成において､この最尤推定量が最も尤もらしい画像11として､これを
求めるoそこで､式(4-78)をあるpuで偏微分すると､
旦欝-訴[-bleXPLill,PJ)+yTlnbl-ylill,PJ-lnyl!]
-illlJbleXP‡-illjP,LIz,yl]
となるoこれがoになるときが､ L(ji)が極大値をとるときであるo従って､
Tlろexp: TILL
tTLJI Il　吉IIJ'-Jl
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4･81)
(4-82)
という関係式が得られる,.この右辺にpuJ,､左辺をpJl,+1かけて､ Ⅹ線CTに対するML~EMのア
ルゴリズムによる逐次近似の式を作る｡
p,n.. = p.,n. Ai_?_,:_埜_rlil　(｡183)
;y,./･7
ここで､ puDは画素jにおけるD回目のitpration後の画素値であるr-I
初期値poと横断長11,を与えると､式(4-83)により画素11が求まるため､解析的再構成法のよう
にCompletだdataが必要でないことが分かる一･
4-9　高速化アルゴリズム(ordered-subsetsアルゴリズム)
最近になって計算機の性能が向上するまで､ MLEM法は計算速度が遅く実際の臨床では使用
できなかった,時間がかかる理由は､収束するまでに数十回の繰り返し計算が必要であったこと
にある,この繰り返し回数を減らす観点から開発されたのがordered-subset(OS)アルゴリズムで
ある〔 MLEM法では､ n方向から測定されたデータを一度にすべて使用して式(4-83)の計算
を行うが､ OS法ではこれをいくつかのグループ(subset)に分割して適当な順番で使用するC･ 1回
のiterati｡nでの両者の計算手順の違いを図4･11に示す｡. ordered-subset EM (OSEM)法は､
まずあるグループの投影データを使って計算し､再構成画像).)を更新する,,これを初期値として
用いて､次のグループに移り同様な計算を行い､再構成画像を更新する｢･このように次々と別の
グループで計算を行うことによって､ 1回のitprationが終了する時にsubset数だけ再構成画像
に修正が加えられることになるoこれが収束の速い理由であるL-.一一見､ OS法の方が計算量が多い
ように思えるが､ 1回当たりの計算は分割されたデータに対してのみ行うので､通常の逐次近似
法との差はない｢､ subsetの数や分割方法､使用する順序などは特に決まったルールはないが､な
るべく離れた角度の投影データごとにsubsetを構成するようにするL,この例を
図4112に示す,, subsetが1の場合は一度にすべての角度の投影データを使うので､これは通
常の逐次近似法と-一致する｡
なお､繰り返し回数に関しての議論は絶えないが､これに関する一般的な理論は存在しない(一･従
って､定量性を画像の見やすさのバランスを考えて経験的に繰り返し回数を決めている｢･
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EM法　　　　　　　　共にiterat ion=lの画憶
OSEM法
図4･11 :ML-EM法とOSEM法の計算手順の違い
投影数24の例4(6) ㊥㊥ ⑳⑳
3(8,@@@
-MLEMに一致
図4-12 : subsetの分割例
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4-10　3次元ミクロンCT
図1-7に3次元ミクロンCTの概念図を示した｡その体系は､中央部に細胞などの微小生体試
料を封入したマイクロチューブがあり､チューブを螺旋状に取り囲むようにしてⅩ線発生用のタ
ーゲットが存在し､さらにそれら全体を取り囲むようにしてⅩ線CCDが配置されている｡
陽子や-リウムイオン等のマイクロ粒子ビームをターゲット上に照射すると､照射部を点線源
としてターゲットの元素に応じたエネルギーの特性Ⅹ線が発生する｡そこから発生する準単色の
Ⅹ線をマイクロチューブ内にある生体試料に照射し､試料の透過像をⅩ線CCDによって測定す
ることで､ CT画像のもととなる投影データを取得することができる｡さらに､マイクロ粒子ビー
ムを螺旋状のターゲット上に高速で走査させることで､全方向の投影データを短時間で取得する
ことが可能であり､生体試料をリアルタイムで3次元観察することが可能である,,
しかしながら､現在､市販されているⅩ線CCDカメラの形状を色々と検討したが､露光面を
取り囲む部分が大きすぎ､円筒状に並べることができなかった｡又､ビームの回転と伴にⅩ線CCD
カメラを回転させる方法も検討したがⅩ線CCDカメラの回転精度を1 〃m以下に保つ必要があ
ったC;そこで､図4-13に示すように線源と検出器を固定し試料を回転させることにより､試料の
全方向の投影データを取得する方法を採用した｡これは､試料ステージの回転精度だけ上げれば
良いので､高空間分解能が期待できる,
図4-13　試作3次元ミクロンCTの概念図
3次元ミクロンCTは以下の特長がある｡
ミクロンサイズの高空間分解能をもつCT画像が得られる.
円錐ビーム投影(cone beam projection)により試料の3次元情報を取得可能である｡
試料に合せてⅩ線のエネルギーを容易に選択することができるo
正確な線源弱係数分布を反映したCT画像を作ることができる｡
吸収端の効果を利用することで､元素分布画像を取得できる｡.
チューブの中で生体が生きたままでいられる環境を作り出すことで､生きたままの生体の投影デ
ータを取得できる｡
3次元ミクロンCTはマイクロビームがターゲット上で1pm程度の点線源を発生し､平面検出器
には8pmx8pmの画素をもつⅩ線CCDを用いているため､試料ステージが1回転するだけで高
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空間分解能をもった試料の三次元情報を収集することができるoまた､円錐ビームによる拡大投
影により投影データを取得しているため､線源と試料の距離を近づける､または試料と検出器の
距離を遠ざけるなどして投影像の拡大率を上げることにより､さらに高空間分解能をもった3次
元情報を収集することができると考えられる｡
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図4~14　ミクロンCTの空間分解能に対する幾何学的条件
ミクロンCTの中心領域の空間分解能は図4-14より､点線源と回転軸との距離Ls､点線源と検
出器との距離Ldとで､ビームスポットが無視できる場合は､
&=左_D
Ld
(4･84)
で求められるoビームスポットが無視できない場合は､
(4-85)
で与えられるo Lsを4mm､ Ldを8mmとすると､ Dが8pm､ Sが1pmならば4.1pmの空
間分解能が得られる｡
CT画像のコントラストを決める要因として､ Ⅹ線のエネルギーの大きさが重要であるo CT画像
は試料中の線源弱係数を画像にしているため､ Ⅹ線のエネルギーが高いと各部分における線源弱
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係数の差がが小さくなるため､結果としてコントラストの悪い画像となってしまう∩一方､試料
に対するⅩ線のエネルギーが小さすぎると､ Ⅹ線が試料を透過することができず､意味ある投影
データを収集することができない亡.ミクロンCTでは､ Ⅹ線のエネルギーはマイクロビームを照
射するターゲットの元素の種類に依存しているため､ターゲットを換えるだけで容易にエネルギ
ーを変更することができる｢,したがって､試料に合わせて適切なエネルギーのⅩ線を放出するタ
ーゲットを選択することで､コントラストの良いCT画像を得ることが可能である｢･
通常､ Ⅹ線CTは線源弱係数分布を基にした形態画像のみ取得することができるが､ミクロンCT
で用いるⅩ線は準単色であることから､ 2つの異なるⅩ線のエネルギーによって得られたCT画
像から元素分布画像を取得することもできると考えられる｡.一般に､ほとんどすべての原子には
吸収端が存在する｡.ミクロンCTで用いるⅩ線のエネルギーは通常10keV以下であり､図4-2よ
り光子相互作用はほぼ光電効果が主要であるといえる∩　したがって､ある特定の元素の吸収端の
前後2つのエネルギーによってCT画像を取得し比較することで∴非破壊で元素分布情報を得る
ことができると考えられる〔.
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第5章Ⅹ線CCDカメラ
Ⅹ腺CTの空間分解能は検出器の検出素子の大きさが重要である｡物質を透過し検出された情
報は､ Ⅹ線発生点からその検出器を望む投影内にある物質の情報をひとまとまりとしたものであ
るoしたがって､検出面積を小さくすれば投影領域内に入る物質の領域を小さくすることになり､
より狭い範囲の情報を得ることができる｡また､点線源と検出器の距離を大きくすることでも投
影領域を狭めることができるDしかし､目的とする分解能よりはるかに大きい面積を持っ検出素
子でその分解能を得ようとすると､線源と検出器の距離が遠くなりすぎてしまい実用的ではないo
Lたがって､検出器のサイズは目的とする分解能により近いサイズであるほうが望ましい｡ CCD
は1つの検出素子のサイズが10pm以下と非常に小さいため､本装置においてマイクロサイズの
空間分解能を実現するには適している｡
電荷結合素子(CCD : Cha- Coupled Device)は､ 1970年に∬&Tベル研究所のBoyleとSmith
により考案された電荷転送デバイスであり､電位の井戸を利用して半導体中で電荷を転送するデ
バイスであるo CCDは本質的に半導体中で電荷を転送するデバイスであるが､現在ではイメージ
センサとして頻繁に使用されているデバイスであるため､イメージセンサやカメラの代名詞とし
ても呼ばれるようになっているo撮像素子としては､ビデオカメラや可視光用の天体望遠鏡の受
光素子から､天体からのⅩ線を観測する天文衛星や放射光を用いたイメージングなど様々な分野
で応用されている｡
CCDには次のような特長がある｡
･感度が高い｡ (最大量子効率は20-80%)
･ダイナミックレンジが広い(階調が豊富)0
･エネルギー分解能がよいD
･空間分解能がよい,
･各素子の配列は正確で受光面の平面性がよいため､位置測定の精度がよいo
･デジタル画像が出力されるので､コンピュータ上で画像処理をするには都合がよい｡
ここでは､ Ⅹ線検出器として本装置に用いたⅩ線CCDカメラについて説明するC.
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図5･1 CCDの断面構造
図51 1にCCDの断面構造を示すo CCDはSiに酸化膜をはさんで電極をつけたMOS構造をし
ており､電極に与える電圧を変えてバルクのポテンシャルを変化させることで電荷の蓄積と転送
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を行うo図5-1は埋め込みチャネル型CCDといわれるものであり､p型Siの上にn型Siを積み
重ねる構造になっている｡.これに逆バイアス電圧をかけるとポテンシャルの山が表面から少し離
れた内部にできるため､転送チャネルが表面から内部に移ることになり､信号電荷が酸化膜界面
付近を通って転送されるときに起こる界面トラップによるトラッピングの影響を避けることがで
きるため､ノイズを低減することができる｡.
ccDはSi半導体を使用しているため､Ⅹ線を検出する原理は半導体検出器と同様である｡CCD
の各画素に取り付けられている電極に印加される電圧により電極の下には空乏層ができるo　その
空乏層にSiのバンドギャップ以上のエネルギーを持つ光子が入射すると､光電効果によってSi
原子から電子をはじき出すo　その電子は､入射Ⅹ線のエネルギーから電離エネルギーを引いたエ
ネルギーを持ち､そのエネルギーを失うまで他のSi原子との衝突を繰り返す｡.電離エネルギー分
は､オージェ電子による電離で捕われ､最終的に入射Ⅹ線のエネルギーに比例した数の電子正孔
対が作られる｡.また､最初の光電効果を起こした原子は､基底状態に戻るときにオージェ電子､
または特性Ⅹ線を出すo Siでは多くの場合オージェ電子を出し､一次電子と同様にSi原子を電
離する｡一方､特性Ⅹ線はCCDの外に出てしまったり､別なところで光電効果を起こしたりす
ることがある(ェスケープイベント)o Siの場合､ K殻の電子をたたき出されたときに特性Ⅹ線
を出す確率は4-5%程度である｡
このようにして作られた信号電荷のうち､空乏層中で作られた電荷は空乏層にかかっている電
場によってSiバルク中のポテンシャル井戸に集められる｡ Ⅹ線の吸収された場所が画素の境界付
近や電場のない中性領域だった場合､生成された信号電荷すべてを-画素のポテンシャル井戸に
集めることができず､多数の画素に分かれて集められることとなる(スプリットイベント)D
そして､電極電圧のクロッキングによって転送され､読み出し回路に送られる｡,
si半導体の場合､そのバンドギャップが1.1eVと小さいので可視光程度のエネルギーの光子で
も電子正孔対を作ることができるo　しかし､可視光程度のエネルギーの光子の場合､一つの光子
に対して作られる電子の数は1､ 2個であるから､作られる電子数の揺らぎを考えるとエネルギー
分解能はないといってよい0 -万､ Ⅹ線のような高エネルギー領域では､ 1つの光子の作る電子
の数が多いので､光子のエネルギーによって分光することが可能となる｡
ccDでは､電極にあるパターンの電圧を加え､電極下のポテンシャル井戸を変化させることで
電荷を転送する｡この電極電圧を変化させることをクロッキングと言い､そのために電極に加え
る電圧パターンをクロックと言う｡クロッキングの種類にもいくつかあるが､ここでは､二相ク
ロッキングCCDについて説明する｡,
図5･1 CCDの転送方向に平行な断面構造
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図3 3に二相クロッキングCCDの転送方向に平行な断面構造を示す｡二相クロッキングCCD
では､イオン注入などによって信号電荷を蓄積する蓄積層(Collecting Phase)とバリア層(Barrier
phase)にあらかじめポテンシャル差が設けられているoそのため､すべての電極に同じ電圧を加
えた場合でもCCDは電荷を蓄積するためのポテンシャル井戸を持っことができる｡電極にすべ
て同じ逆バイアス電圧を加えた場合､電極下のポテンシャルは図5･3のVl=V2のようになってい
るoこの状態からクロッキングによる転送を始める｡
TypicaJ CJocking Pattern
図5･3　典型的な点素地のクロッキング(二相CCD)
Vl =V2〉O
Vl〉O
V2〈O
VlくO
V2〉0
Vl〉O
V2く0
図5-4　転送時のポテンシャルの変化
蓄積中はVlとV2に同電圧をかけておき､転送が始まるとVlとV2の位相を1800ずらして図
5･3のようにクロッキングするoこのとき､電極下のポテンシャルは時間を追って図5-3のよう
に変化し､信号電荷も隣の画素-と転送されるoこれを繰り返し､画素の並んだ順に読み出して
いくと､位置情報を失うことなく入射Ⅹ線のエネルギーについての情報を得ることができるG
この二相クロッキングの場合､イオン注入やドーピング濃度に差をつけるなどの方法で､あら
かじめ電極下にポテンシャルの勾配を作っておく必要があり､このため転送方向が一方向に限定
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されてしまう｡,他に､一一相､三相､四相などのクロッキングで転送を行うCCDがある∩単相CCD
では､二相CCD　よりも複雑なイオン注入が必要なものと､電極のない領域を作って仮想電極と
するものがあり､やはり転送方向が一方向に限定されてしまう,,三相､四相CCDでは双方向-
の転送が可能であるが､電極の種類が増えてしまうので構造が複雑になる｡
図5-5に､各転送方式別のCCDイメージセンサの構造の概念図を示す(. CCDの基本構造は
MOS(Metal-Oxcide-Semiconductor)ダイオ-ドを二次元の格子状に配置させたものであるo CCD
の各画素には電荷転送用の数種類の電極が取り付けられており､それぞれの電極に印加する電圧
を変化させることにより電荷の蓄積､転送を行う〔
現在､実用化されている2次元CCDイメージセンサを転送方式によって分類すると､フレーム
転送型､フルフレーム転送型､インターライン転送型の3つに分けられる(.以下にこの3つの転
送方式について説明する.=,
◆インターライン転送型(IT : InterlineTransfer)
この方式の特徴は､受光部と転送部が完全に分離されていることであり､受光部のすぐ横に
遮光された転送用レジスタがある構造となっている｡.露光が終わると､信号電荷はまず受光部
から隣の転送用レジスタに転送された後､転送用レジスタを使って水平シフトレジスタに転送
され読み出される｢.転送中にも受光部で露光が行えるという利点があるが､開口率が小さく､
また転送用のレジスタの遮蔽を透過してしまうようなX線などには使えないという欠点がある｡
主に､可視光用のビデオカメラなどのような可視光領域で早い読み出しが求められるものに使
用されているo
◆フルフレーム転送型(FFT : Full FrameTransfer)
受光部と転送部の区別がない構成になっており､蓄積部がないため､転送中の受光を避ける
ために通常は何らかの外部のシャツタ機構と併用して使用されるLl転送中は受光できないため
時間分解能が悪いo Lかし､蓄積部がないため同一サイズで多画素にすることができ､あるい
は大きな受光部サイズにできるため､FFT･CCDは主にフレームレートの遅い計測用のカメラシ
ステムに使用される｡
◆フレーム転送型(FT : FrameTransfer)
受光部と蓄積部からなる2つの垂直シフトレジスタと1つの水平シフトレジスタおよび出力
部より構成~されており､蓄積部には直接光子が入射しないようにアルミなどの不透明金属によ
り遮光されている｡受光部での露光が終わると蓄積部に1画面分高速に送られる,,そして､蓄
積部ではFFT方式と同じように一段ずっ読み出される(,遮蔽を透過するⅩ線などには使いにく
いが､ 1画面分高速に送られた後､受光部では露光を開始できるので､設定によってはFFT方
式よりも時間分解能を高くすることができる｡
ここで､ミクロンCTに用いるⅩ線検出器としてのCCDについて考える( CCDに要求される
ことには､ Ⅹ線に対して有効な信号が得られること､開口率が大きいこと､さらに露光と露光の
間で生じる無駄な時間をなるべく少なくする､すなわち時間分解能のよいこと､等が挙げられるo
インターライン転送型は､ Ⅹ線の場合転送用レジスタの遮蔽を通過してしまうため使用できないI,
フルフレーム転送型は時間分解能が悪いため､ CTに用いるCCDとして不向きであると考えられ
る｢.フレーム転送型は開口率が大きく､かつ時間分解能もよい｡′　ミクロンCTで用いるエネルギ
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一領域のⅩ線なら蓄積部を容易に遮蔽することができるため､本装置ではフレーム転送型のⅩ線
CCDを採用している｢.
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図5･5　転送方式とCCDの構造
図5-5の上はインターライン転送､下の左はフレーム転送､下の右は:フルフレーム転送を表す,,
データ転送と露光とのタイムチャートを図5-6に示す｡.
転送　　　　　　　　　伝送
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図5-6　FTとFFTのデータ取得タイミングチャート
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CCDには様々なノイズが存在しており､よりコントラストの良い投影データを得るためにはこ
れらのノイズを低減することが必要である｡.発生過程の違いにより様々なノイズが存在するが､
その中でも主なノイズ(暗電流､読み出しノイズ､電荷転送非効率)について以下に説明する｡.
5-ト1暗電流
Si結晶のバンドギャップ(1.1eV)を越えて電子が伝導体に励起されることによって発生する電
流であり､その原因には､大きく分けて以下の3つが考えられる｢.
1.空乏化していない領域からの熱励起電子の拡散(拡散電流)
2,空乏層内での媒介中心による再結合一発生(発生電流)
3.界面での表面準位を介した熱励起(表面リーク電流)
このうちで支配的なのは3であるr, 1､ 2関しては､結晶中の格子欠陥や金属不純物による媒介
中心のエネルギー準位を介して励起されるものが支配的であるため､この暗電流を低減するには､
金属不純物などトラップの原因となるものをなるべく含まない高品質のSi結晶を使用する必要
がある｡,いずれの生成要因にせよ､暗電流は電子の熱励起によるものなので､素子を冷却するこ
とによって低減できる｢,暗電流と温度の間には次のような関係がある亡.
･暗電流)- r15 exp(一志〕　　　　　(5･1,
ここで､ Tは絶対温度､ EgはSiのバンドギャップェネルギ一､ kBEまボルツマン定数である〔式
(5･1)より､ 5-7℃温度が減少すると暗電流はほぼ半分になる｡.本装置に用いているCCDはベル
チェ素子により､ CCD素子を･50℃程度まで冷却することができ､測定上問題のないレベルにま
でノイズを減らしている｢.
5-1-2　読み出しノイズ
ccDから信号を読み出すときに加わるノイズである｢. CCDの出力部のアンプを構成する
MOSFETに起因する熱雑音とCCDの読み出し回路に起因する電気的な雑音で､最終的にCCD
の検出限界を制限する,,この雑音はCCDの読み出しに関係するため､信号量によらず一定の値
になるo　ちなみに､本装置で使われているCCDでは一一一画素の読み出しあたり5 electronのレベ
ルである0
5-1-3　電荷転送非効率(Charge Transfer IneFICiency : CTI)
電荷を転送することによるノイズの一種で､信号電荷の転送中に材料に起因するトラップやプ
ロセス過程で発生するトラップにより失われる電子の割合を表す｡, N回転送した場合の電荷の損
失は以下の式で表される.,
(損失電荷量)=(全電荷量)×(1-(llCTI)N)～ NxCTIx(全電荷量)　　(5-2)
最近の素子では電荷転送非効率の値は～10-6/tmnsferを実現しており､ 1000回転送しても失わ
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れる電荷は全体のJ～10叫こすぎず､電荷転送非効率による損失電荷量は非常に少ないoこれらの
ノイズは､ CCD素子を冷却しても完全には除去することはできない｡しかし､ CCDにまったく
光の当たらない状態でノイズだけの成分を撮像した画像(ダークフレーム)を取得し､後に撮影
する画像の各画素の値から差し引きすることで､ノイズを低減することが可能である[15]｡.
5-1-4 Ⅹ線ccDカメラ
本システムの特長として､マイクロサイズの高空間分解能と､動画として画像が得られる高速
撮影があるo Lたがって､ Ⅹ線検出器には､検出素子(画素)が小さいこと､高速読み出しがで
きることなどが要求されるoそこで､これらの性能を併せ持っⅩ線検出器として､浜松ホトニク
ス社製のⅩ線CCDカメラC8800Ⅹを使用することにした｡
図5･7､図5-8､表5･1にC8800Ⅹの写真と仕様を示すoこのCCDは8pmx8pmのサイズの画
素による高解像､かつ30Frame/secの高フレームレート読み出しが可能で､画素が正方形状に幾
何学的に配置されているため､ほとんど図形歪みがない0 -ツドは分離型構造で小型､軽量設計
となっているo読み出しには12bitAnjを搭載し､暗電流低減のためベルチェ素子を使用して-らo℃
でCCDを冷却し､ベルチェ素子は冷却水によって冷却されるo CCD素子を冷却する際は結露に
よる故障の恐れがあるため､真空中において行う必要がある｡･また､カメラコントロールユニッ
トにインターロック付き流量計が備わっており､冷却水の流量を感知しない場合､冷却をストッ
プするようになっているo転送方式はフレームトランスファー型であり､メカニカルシャツタな
しでも転送中の露光による虚偽の信号の発生を防ぐことができる｡ただし､転送領域はⅩ線のよ
うな透過力の強い光子を遮断することはできないため､測定時には露光領域だけを覗かせる窓が
ついたカバーを-ツド前面に設置するロこのCCDは､ホストコンピュータからカメラリンクイ
ンターフェイスを介して内臓マイクロプロセッサと通信することにより､露光､読み出し制御､
読み出し方法の設定などの外部制御が可能であるoまた､外部トリガーパルスによる制御も可能
であるo読み出し方法としてはノーマル､ビニングの2種類がある｡どこングモードとはCCD
に蓄積した電荷をCCD上にて指定した数だけ水平､垂直方向に加算して読み出すモードであるo
また､選択した箇所だけ読み取り(サブアレイ方式)､不必要なデータを捨てて読み出しの高速化
を図ることもできる｡
図5 - 8にC8800ⅩのⅩ線エネルギーに対する検出効率を示すoこのCCDは､ lkeVから6keV
のエネルギーのⅩ線に対して高い検出効率をもっており､低エネルギーのⅩ線による投影画像の
測定に有効であるo
図5-7　C8800Ⅹの概観
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図5-8　C8800Ⅹのカメラ-ツドとFT型CCD撮像素子(左)とカメラコントロールユニット(右)
表5-1 C8800Xの仕様
撮像素子
フレームトランスファーCCD固体撮像
素子
有効画素数
画素サイズ
受光面サイズ
フレームレート
平均読み出しノイ
ズ
A/Dコンバータ分
解能
冷却方式
アンプゲイン変換
係数
1000(H)× 1000(Ⅴ)
8p_mx 8p･m
8mmx8mm (2/3 inch size)
ノーマルモード　　　　32.6Hz
2×2ビニングモード　　　59.5Hz
4×4ビニングモード　　　102.0Hz
8×8ビニングモード　　　158.7Hz
30 electrons r.皿.S.
12 bit ( 0-4095AD )
電子冷却(ベルチェ) +水冷
約5.0 e`/AD counts
05
04
>　03
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tE
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0
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図5･9　C8800ⅩのⅩ線検出効率
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第6章3次元ミクロンCTシステム
3次元ミクロンCTは数pmの空間分解能をもつ物体のⅩ線吸収係数分布を画像として表示す
ることを目的とするシステムである｡このような高空間分解能を実現するためにはCTシステム
全体の高い機械的精度が要求されるoこの章では､今回開発したCTシステムの概要を説明して､
そのシステムの個々について述べていく　′
6-1システムの構成
6-トl CTシステムの概要
図6-1に図411,3を真横から見た図を示すC･ CTシステムは､ Ⅹ線発生ターゲット､試料回転ス
テージ､ Ⅹ線CCDによって構成される｡マイクロビームを発生させる必要と､先に述べたCCD
を冷却する必要から､これら一式は真空チャンバーに納める必要があるD
マイクロビームシステムにより､マイクロビームをターゲット上で1pm程度のスポットにして
照射し､ターゲット上にⅩ線点線源を形成するoそして､その線漁から放出される準単色のⅩ線
は､回転ステージに設置されている試料を通過し､Ⅹ線CCDにより撮影する仕組みになっている｡.
そして､試料をステッピングモーターを用いて回転させることにより全方向からの投影データを
得ることが出来る｡
u
図6･1 CTシステムの概要
先にも述べたように､このような高空問分解能を実現するためにはCTシステム全体の高い
機械的精度(回転精度､位置決め精度)と体系設定の自由度が要求される｡
そこで､今回3次元ミクロンCTを実現するに当たり以下の点に注意を払い開発を行った｡
･試料ステージの回転精度
CT画像は､角度毎に取得した投影画像を元に再構成を行うので､回転角度の分解能･精度や､
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回転中心のずれが､直接的にCT画像の空間分解能の悪化につながるD従って､岬1オーダーで
の空間分解能を得るには､高い角度分解能･精度と､回転に伴う回転軸のずれがpmオーダーで
ある必要がある｡
｡線源､回転軸､検出器の位置設定精度
画像再構成アルゴリズムは､線源と回転軸を結ぶ延長線上に検出器が精度よく垂直に交差し
て並んでいることを前提としている｡したがって､線源､回転軸､検出器の幾何学条件を精度
よく測定し､その情報を画像再構成に反映+'る必要がある0
.x線発生ターゲット､試料､ CCDの位置調節機能
高分解能を得るためには､式(4-85)で示したようにⅩ線源と試料の距離を可能な限り近くし､
試料とCCDの距離を､視野からはずれない程度に遠くする必要がある｡これらの位置関係は､
試料の大きさにも左右されるため､試料の大きさを考慮に入れつつ分解能を最大にあげれるジ
オメトリーを構成できるようなシステムを構築する必要がある,
.ビームに対するⅩ線発生ターゲットの角度調節機能
原痩的には､ Ⅹ線発生ターゲットは､図6-1に示すようビームに対して垂直でよいが､有限
の陽子ビームの飛程とⅩ線の吸収ためにビームに対して90度方向に発生するⅩ線の強度が低
下するoそこで､ Ⅹ線発生ターゲットをCCDに向けて傾ける必要があるo
6-1-2試料回転ステージの開発
図6-2に開発した試料回転ステージを示す｡本研究で開発した試料回転ステージは､試料ステ
ージのシャフトを前後2箇所のリニアベアリングにより固定部で保持する方式をとったo二カ所
のベアリングで支えることにより､回転中心のぶれを防ぐことが可能となったoステージの固定
部分は上下方向と左右方向に可動するようになっており､それぞれの方向に取り付けられたマイ
クロメータによって､軸の位置をミクロンの精度で正確に設定することができるようになった〔･
試料は試料ステージシャフトに取り付けたチャックにより保持される｡
図6･2　開発した試料ステージ
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6-1-3 Ⅹ線発生ターゲットホルダステージの開発
図6-3に本研究で開発したターゲットホルダステージとそのCT体系を示す｡個6-3の左図に示
すように､ターゲットホルダステージはビームに対してターゲットを傾けることができるように
なっているo図6-4にターゲットの傾斜角に対するCCDに入射するⅩ線強度分布を示す.傾斜
角がOoの場合は､横軸の座標で800より大きい部分ではⅩ線の入射量が極端に少なくなっている
が､傾斜角を300に設定すると､ CCD前面にⅩ線を入射させることができ､ Ⅹ線を有効に利用で
きていることがわかるoこのように､ターゲットをビームに対して傾けることにより､測定時間
を短縮することができるo
′
図6-3　開発後のターゲットホルダステージ
blank data 【 0-99 1
0　　200　　400　　600　　800　　　　　　　0　　200　400　600　800
図6-4　ターゲットの傾斜角に対するCCDに入射するⅩ線強度分布(左:o｡､右:30｡)
75
図6･5に開発前後のターゲットホルダを示すo X線源と､試料の距離を可能な限り短くするた
め､ターゲット保持部の構造体を少なくした｡その結果､線源と回転軸の距離を最短で0.5mmま
で縮めることができるようになり､投影画像の拡大率を上げることが容易になった｡
図6･5　Ⅹ線ターゲットホルダ
6-1-4　データ収集システム
全方向のデータを自動的に取得するためには､ CCDの動作と､試料の回転を同期させる必要が
あるoデータを自動取得する際に重要なことは､すべての角度においてCCDに入射するⅩ線量
が等しくなることであり､この条件を満たすことができなければ正確なデータを得ることは不可
能である｡そこで､本システムではこの条件を満たすためにターゲットから発生するⅩ線量がタ
ーゲットに当たるビーム電荷量に比例するという関係を利用して､ CCDの動作をビーム電荷量で
規格することで制御している,
図6･6にデータ収集系の概念図を示す｡ CTシステムの動作はモーターコントローラにより制御
されており､ CCDの動作を外部トリガーで制御して､その動作をステッピングモーターと同期さ
せて､露光､読み出し､試料回転を連続的に行い､試料の全投影データを収集するo
図6-7にデータ収集系のタイミングチャートを示す｡ CCDの動作は外部トリガーのレベルによ
り制御されており､レベルがHiのときは露光､ Lowのときはデータを読み出して待機する状態
になるoコントローラは一定の電荷量が計数されるまでトリガーレベルをHiにしてCCDは露光
を続け､一定の電荷量が計数されるとコントローラはモータードライバに一定角度回転させる信
号を送るとともに､トリガーレベルをLowにして露光を停止させる｡そして､一定角度回転が終
了するとトリガーレベルをHiにして露光を開始させる｡このような動作を繰り返すことにより､
すべての投影において入射Ⅹ線量が等しいデータを収集することを可能にしている｡
7fi
電荷
(dizitizer出力)
外部トリガー
(Controler出力)
CCD露光領域
CCD転送領域
図6-6　データ収集系の概念図
一定の電荷圭
図6-7　データ収集系のタイミングチャート
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6-2　撮影条件
システムの位置調整をする際には､目的に合せた撮影条件を設定する必要がある亡,ミクロンCT
で投影データを収集する際には､以下のような撮影条件があるo
◆　線源､回転軸､検出器の位置関係
◆　角度サンプリング
◆　マイクロビームの電流　　　′
◆　線源の大きさ
◆　投影データの統計精度
◆　ターゲットの種類
マイクロビーム甲電流と線源の大きさは相反の関係であるDなぜなら､マイクロビームライン
の光学系における物点のビームサイズを決めるマイクロスリット(MS)の開きを変化させること
により､式(2-1)よりMSを閉じればビームサイズを小さくすることができるし､逆にMSを開け
ばその面積分だけビーム電流を増やすことができるからである｢.ちなみに､本装置のマイクロビ
ームラインではMSを全開にした状態でビームサイズを約1･51um､ビーム電流を約400pAを実現
しており､ MSを閉じればビームサイズを1llm以下に縮めることも可能である〔･ただし､本装置
は生きたままの生体を撮影するのが目的であるため､なるべく短時間で撮影を終えるのが理想で
ある｡そのため､本論文における測定はすべてMSを全開の状態にして行った⊂･
投影データの統計精度は1投影あたりにCCDに入射するⅩ線の量で決るが､本装置において
は全く同じ条件の投影画像を重ねた枚数で決める｡この投影画像の重ねた枚数と統計精度の関係
は次章で説明する｡
次に､線源､回転軸､検出器の位置関係､角度サンプリングのパラメーターと撮影領域の関係
について､水平方向と体軸方向に分けて説明する｡.
6-2-1水平方向の撮影領域
図6･8に水平方向について幾何学条件､投影データサンプリング数と撮影領域の関係を表した
模式図を示す,,ここで､検出器の画素の大きさArをⅩ線CCDの画素サイズ(8pm)とし､さら
に線源と回転軸の距離をDs =3000(FD") ､線源と検出器の距離をD.､d = 6000(pn)と仮に設定す
ることにする｡投影データの最適なサンプリング数は､撮影半径Rm｡Xの円周の長さを､図中のAL
の間隔を円に沿って敷き詰めるように並べたときの間隔の数である,したがって､最適なサンプ
リング数は次式で表される｡.
､･二二,空t::､い
AL
図6-8の体系では
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(6･1)
Rmax
rD
.†
1 ･66(mm)
AL -地A, = 6.22(,on)
Dsd
(6･2)
(6･ 3)
/I
となり､式(6-1)よりⅣ=1681となる〇この場合､空間分解能は』r/2=毎mとなる｡しかし､本
装置において試料ステージを回転させるために用いているステッピングモーターの角度分解能は
0･720 (500ステップで一周)であるので､この条件を満たすことはできないo Ds､ Dsdを同じに
して､サンプリ㌣グ数を500とした場合の撮影半径はRm弧彩356(FDn)､ r彩2.00(mm) (空間分
解熊は変わらないo)であり､ミクロン領域の物体を測定することは可能であると考えられる｡
図6-8　幾何学条件､投影データサンプリング数と撮影領域(水平方向)
6-2-2体軸方向の撮影領域
図6･9に体軸方向についての幾何学条件と撮影領域の関係を表した模式図を示す｡この図の撮
影領域(青色領域)が示すように､物体の完全な投影データを収集するためにはすべての方向に
ついてⅩ線の円錐ビームが物体を覆うように放射されなければならない｡不完全な領域(赤色領
域)のように､わずかな角度でも投影データが収集できない方向が存在すると､その領域は投影
角が制限されてしまうため不完全な投影データ(incomplete projection data)となってしまうため､
正しいCT画像を再構成することはできないo
図6･9より､体軸方向の撮影領域R恨次のように表される.
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R.=里二塁堅,I
Dsd (6･4)
ここで､仮に前項のパラメーターを用いると､サンプリング数が500の場合､水平方向の撮影半
径は35611mであったので､式(6-4)より体軸方向の撮影領域はR･FY3525(FOll)であることがわかるC,
つまり､今回仮定した体系で完全な投影データを得ることができる撮影領域は､半径356pmで高
さ352511mの円柱状の領域である｡　　　′
図6･9　幾何学条件と撮影領域(体軸方向)
6-3　投影データの補正
画像再構成においては､データのノイズ､ひずみなどのために､投影データをそのまま再構成
すると､画像に本来は存在しない像が表れる,この偽像のことをアーチファクト(artifact)という
が､これを少なくするために補正を行う必要がある｡補正には種々の方法があるが､本論文では
再構成の前に補正を行うことで(前処理)リング状アーチファクトを除去する方法を行った｡
リング状アーチファクトとは同心円状のアーチファクト(図6-10)であり､ R/R方式のCTで
は非常に大きな問題であるC･図6･11に横軸に検出器の番号､縦軸に投影番号をとり､投影データ
の大きさを明るさで表した投影データであるo理想的には検出器の感度はすべて同じであるが､
投影データを測定する数100-数1000のⅩ線検出器には感度のばらつきや､検出器感度の非直
線性のために図6-11に示すような縦線が生じる‥点線の位置のプロファイルは(a)になり､これを
コンボリュ-ションすると(b)になる｡ (b)を逆投影すると図6-12に示すように半径rの円の接線
になるC･したがって､図6･11の縦線①のコンボリュ-ション､および逆投影は､半径rの円の接
線の集まりになるo (ち)の正の値は円の外側の部分にも逆投影されるが､他の角度の投影データの
(b)の負の値によって相殺されるoしかし､円の接線は正の値がそのまま残るため､図6-12に示
すように､円または円弧状のアーチフアクトになるo
画像処理によりリング状アーチフアクトを補正することができるが､CT画像上でリングを除去
するよりも､投影データ上で縦線を除去する方がやりやすい｡投影データ上でリングアーチフア
クトの原因である縦線を除去する方法を以下に示すo
l･投影データにおいて各列の画素値の総和を求め､その値を投影データの行数で割ることに
よって､列ごとの画素値の平均(列平均画素値)を計算する｡実際に測定している物体は
投影データ上で移動して列平均画素値を計算するときにあいまいになるため､列平均画素
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値は超高周波成分のみ含むことになるo例外的な検出器の特性は列平均画素値の急な山や
谷として現れる0
2･スムージングした投影データについて同様の方法で列平均画素値を計算し､その値を列ご
と1･で求めた列平均画素値から引くことによって､それぞれの検出器の例外要素の大きさ
を計算する｡.
3･ 2･で得られた値を､列ごと生データの投影データから引く｡
この操作によって､処理前の投影データの縦縞の線をほぼ取り除くことができる｡ 【1 6】
図6･10リング状アーチファクト
検出器の番号
図6･11投影データ上の縦線
/
/
/
/ノ
ー　一　　一　一●一一一
/
I,Y,仁
':;売出器
図6･12　検出器の位置とリング状アーチフアクトの半径
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第7章3次元ミクロンCTの性能評価
この章では､ 3次元ミクロンCTの性能評価を行うために､撮影対象にファントムを用いて実際
に投影データを収集し､ CT画像を再構成することで本装置によって得られるCT画像の空間分解
能と画像ノイズを評価する｡.また､スムージングをはじめとした様々な画像処理技術を用いて､
ミクロンCTの性能を向上させることについても検討を行った｢,
7-1 Ⅹ線cTのシステム性能
Ⅹ線CTの性能を決めるパラメーターは非常に多く､且つ互いに密接な関係をもっている｡そ
の中でも特に重要なのが､空間分解能(高コントラスト分解能)､画像ノイズ､測定時間､被曝線
量である｡.以下に､空間分解能と密度分解能について説明する｢.
7-1-1空間分解能
空間分解能とは､ある物体とその周囲とのX線吸収差が大きいとき､画像上でその物体を識別
できる能力を意味する｢.
投影データのもととなる投影像は､点線源による影絵であるため､必ず像は拡大している｢.よ
って空間分解能を決定する昇一の要因は､ Ⅹ線検出器の開口幅によって決るサンプリングピッチ
であり､スキャン中心における投影像の拡大率Mは焦点と検出器間距離(focal spot･detector
distance : FDD)を焦点とスキャン中心間距離(foca) spot-center dist,ance :FCD)を用いて以下
の式で表される｡.
M=些　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　(7･1)
FCD
理想的には､ CT画像の空間分解能はこの値によって決まるため､空間分解能を向上させるために
は焦点と検出器間距離を大きくし､焦点とスキャン中心間距離を小さくすればよい｢.しかし､焦
点と検出器間距離を大きくすると点線源に対する検出器の立体角が小さくなるため､測定時間が
長くなってしまう0　-万､焦点とスキャン中JL､間距離を小さくすると､式(6-2)よりCT画像の
FOVが小さくなってしまうr.したがって､線源､回転軸､検出器の距離を決める際は空間分解能､
測定時間､ FOVの大きさを考慮して決める必要がある(.
第二の要因としては､ X線焦点が有限な面積を持つことにより投影像にボケが生じることにな
り(半影:penumbra)､これにより空間分解能が損なわれる,図7･2のように辺縁が直線で完全
に又浪本透過性の椴等体を撮艶すると､又腺は画像面の点AよV)左には到達せず､点Bよ＼)右に
は-様なⅩ線が到達する｢. ABの中間部分が半影である｡.半影のため､理想的には太さのない直
線となるべき辺縁が幅Pの帯にぼけるC,これを幾何学的不鮮鋭(geometrical unsharpness)というo
半影の広がりPは､焦点の大きさFSと､スキャン中心-検出器間(FDD-FCD)とFCDの比で
決まる｡
P=FSFDD - FCD
FCD
= FS(M -1) (7-2)
この式より､半影の広がりを小さくするためには焦点を小さくし､投影像の拡大率を小さくする
必要がある｡しかし､焦点を小さくすると6･2で説明したようにビーム電流を減少させてしまうた
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め､ Ⅹ線強度が低下し測定時間が長くなってしまう｡一　一方､投影像の拡大率を小さくすると　CT
画像の空間分解能を劣化させてしまうo
投影像の解像度を上げるために､拡大投影は微細構造の描出にある程度までは有効である｡.大
きさWの構造は式で拡大されてWとなるo wのPに対する比が有効な拡大率の目安となる｡,
W=W些空
FCD
w W
P FS
FCD
FDD - FCD
この値が3以上でないと､構造は半影に隠れて､かえって観察しにくくなる｡
図7･1半影の模式図
(7･ 3)
(7･4)
検出器　　C
図7-2　幾何学的不鮮鋭
第三の要因としては､画像再構成の際に用いるフィルタ関数によって決まる｡周波数応答の広
域を強調することは有用であるが､雑音を増やしアーチフアクトが目立っことになる｡ 4-4で紹介
したフィルタ関数では､ Shepp･Loganのフィルタ関数は周波数応答の広域を強調するものである
ため､空間分解能が高いCT画像を得ることができるが､雑音やアーチフアクトが目立ってしま
う.一方､ Cheslerのフィルタ関数はShepp-Loganのものに比べて空間分解能は劣るが､雑音や
アーチフアクトを抑えたCT画像を得ることができる｡
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7-ト2　画像ノイズ
画像ノイズは､ある物体とその周囲とのX線吸収差が小さいとき､画像上でその物体を識別で
きる能力を決めるパラメーターであり､入射Ⅹ線による統計的な誤差が支配的である｢. X線CCD
は､ Ⅹ線光子が空乏層中人射すると相互作用を起こして数千個の電子を生成し､その電子をアン
プによって増幅して､得られた信号を画素値として表示しているが､このとき信号の増幅率が高
いため､検出器に均一に露光されることなく画像が形成されてしまうことがある｡図7･3にノイ
ズ成分の大きさに対する識別性の差を示した0-　この図より､ノイズ成分が大きくなるほど有効な
信号がノイズに埋もれてしまい､信号を識別しにくくなっていくことがわかる｡.つまり､ノイズ
成分が小さいことが画像を作る上で重要であることがわかる∩
･ _i二二
l ll　一
ー　J
柵髄鞘-匿
い
I I一　　l
ー一J)C
入射X線量
図7･3　ノイズ成分の大きさと信号認識度の概念図
ノイズの大きさは関心領域における　CT値の標準偏差を用いて表される｢.画像ノイズに影響を
与える因子としては､入射Ⅹ線量､ Ⅹ線検出効率､ Ⅹ線利用効率､再構成関数､スライス厚､シ
ステムノイズ等が考えられるr,画像ノイズ(標準偏差)をcTとすると､以下の式で表される｢.
(7-5)
ここで､ Bは比例定数､ Wはピクセルサイズ､ hはスライス厚､ Dは入射Ⅹ線量を示している｡.
式(7-5)より､画像ノイズを減少させるためには､ピクセルサイズやスライス厚を大きくすれば
よいが､再構成したCT画像から物体を認識することは困難になってしまう｡.また､ CCDから得
られるデータは画素値の統計的な誤差が支配的であることから､入射Ⅹ線量を増やすことによっ
て画像ノイズを減少させる必要がある｡.具体的な方法としては､アンプのゲインを下げることが
考えられるが､本装置で用いている　CCDはゲインを限界まで下げても満足できるノイズレベル
まで下げることはできない｡,そこで､現段階では同じ投影を複数枚撮影し､後にそれらを重ね合
せることによって､画素値の統計的なばらつきを抑えているo　図7-4はすべて同じ条件で撮影さ
れたブランクデータを複数枚重ね合せたときに､その枚数による画像の違いを示しているC,この
図から､複数枚重ね合せることによって画素の統計的なばらつきを抑えることができることがわ
かるo　ただし､重ね合せる枚数が増えるとその分だけ測定時間が長くなってしまうため､撮影条
件を決める際に事前に枚数を決めておく必要があるo
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図7-4　投影画像の重ね合せ枚数と画素のばらっき
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7･2　空間分解能の評価
7-2-1評価方法
空間分解能とは､画像評価において物体の大きさを識別できるⅩ線CTの能力を意味する｡ CT
画像は装置によって物体の投影データを測定し､その投影データを画像再構成することによって
得られるが､その過程において7-1-1で説明したシステムの要因を含め､イメージングシステムの
様々な要因が空間分解能の劣化をもたらすo Crr画像の空間分解能劣化のモデルは以下の式で表さ
れる｡,
g(X,y) -仁臣(i,〟)PSF(X弓,y - q)dfdり　　　　　　　(7-6)
ここで､ f(X,y)は物体の線源弱係数分布､ g(X,y)は装置によって得られるCT画像の線源弱係
数分布､ PSF(X-i,y-q)はイメージングシステムにおいてCT画像にボケを生じさせる要素､
すなわち点広がり関数であり､装置によって得られるCT画像は物体の線源弱係数分布とイメー
ジングシステムの点広がり関数の畳み込み積分で表される｡つまり､事前に物体の線源弱係数分
布f(X,y)を把握していれば､ CT画像を逆畳み込み演算をすることによって点広がり関数
PSF(X-i,y-T7)を導出することが可能であるo
今回は式(7-6)のモデルに基づいて､線源弱係数分布が既知である物体(ファントム)のCT画
像を再構成して､その画像から点広がり関数をフィッティングによって求めることで空間分解能
を評価した｡図7-5にファントムを用いて空間分解能を評価するモデルと評価方法を示す｡まず､
装置で実際にワイヤーの投影データを測定して､そのデータからワイヤーのCT画像を再構成す
るo　次に､ワイヤーの水平方向のCT画像のプロファイルをとり､このプロファイルの立ち上が
り部分を点広がり関数でフィッティングする｡ここでは､点広がり関数としてガウス分布を用い
た｡そして､そのフィッティングされたガウス分布の半値幅を空間分解能として評価した｡
f(i , 77 )　　　　　　　　　　　　　　　　g(X,y)
イメージング
システム
hト,･)
Gaussian
図7･5　ワイヤーのCT画像をもとに空間分解能を評価するモデル
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7-2-2　試料とマイクロチューブ
今回はファントムとして直径20pmと10pmのタングステン製のワイヤーを2本用意したが､
評価には直径20pmのものを用いたoタングステン製のワイヤーは比較的剛性が強いため自身の
重さでたわむことはないが､今回用いているものは直径20pmと非常に細いため､測定中に外的
な要因でたわんでしまう恐れがある｡そこで､ワイヤーをチューブの中に封入することでワイヤ
ーを固定したo
図7-6　空間分解能測定用ファントム(直径20pmと10pmのタングステン製ワイヤー2本)と
マイクロチューブ(直径500pm､肉厚2511m､ポリイミド製
●3次元ミクロンCTは生きたままの生体のCT画像を取得することを目的としているが､測定シ
ステムが真空中にあるため､生きたままの生体をそのままの状態で測定することは不可能である｡
そこで､生体試料をチューブの中に封入し､チューブの中で生体が生きたままの状態でいられる
環境を作り出すことで､生きたままの試料の投影データの測定を可能にしているo
チューブに要求される特性として､数keVの低エネルギーⅩ線を透過しやすいこと､真空や重
力に対して変形しないこと､システム的な制限からチユーブの外径が約1mm以下であること等
が挙げられる｡当初､試料を封入するマイクロチューブとしてポリプロピレン製のものを使用し
たが､真空や重力の影響によって測定中にチューブが変形してしまう不安があったo　さらに､内
径の割に肉厚が大きくなってしまうため､ミクロンCTで用いる低エネルギーのⅩ線を大部分吸
収してしまい､試料の投影データを得ることは非常に困難であった｡
そこで今回､ポリプロピレン製のチューブに代わりポリイミド製のマイクロチューブを使用す
ることにした｡ポリイミド製のマイクロチューブは機械的､電気的､熱的､化学的特性と耐薬品
性に優れているため､測定中に真空や重力などの外的な要因によって変形しにくい性質があり､
かつ耐放射線性にも優れているなど､様々な性質において安定した素材であるoそして､このチ
ューブの最大の特長は内径の割に肉厚が非常に薄いということである｡図7･7にポリイミドとポ
リプロピレンのエネルギーに対するⅩ線の透過率を示す｡透過率を比較するにあたり､同じ内径
(750pm)に対する各素材のチューブの肉厚(ポリプロピレン‥350pm､ポリイミド:25pm)を2倍
した値を用いたo　ミクロンCTIで用いるⅩ線のエネルギーは4keVから8keV程度であるが､ポ
リプロピレンはその大部分を吸収してしまうのに対し､ポリイミドは70%以上透過させることが
わかる｡つまり､ポリイミド製のチューブはポリプロピレン製のものに比べてⅩ線を吸収するこ
とがないので､より少ない時間で有効な投影データを収集することができる｡
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図7-7　ポリイミドとポリプロピレンのエネルギーに対するⅩ線の透過率
7-2-3　空間分解能
表7･1に空間分解能を評価する実験の測定条件を示すo線源､回転軸､検出器の位置の違いで
どのように空間分解能が変化するかを調べるため､回転軸を3つの位置にそれぞれ設定して測定
した｡図7･8に試料のⅩ線投影画像を示す｡今回は投影画像が1枚だけでは統計的な画像ノイズ
が大きく､ CT画像を再構成するのは困難であると考えられるため､試料を測定する際3回転さ
せて3周分の投影データを収集し､そこから同じ投影方向の投影画像を3枚重ね合せることによ
って統計的な画像ノイズを抑えることにした｡重ね合せた画像は各投影方向すべてに対して事前
に収集したブランクデータで各画素について割り､それらを投影方向に対して並び替えたデータ
を体軸方向の各位置について作成した｡
表7-1測定条件
近接　　　　　　中間　　　　　　遠隔
ターゲット
ビームスポット径
ビーム電流
1投影あたりの電荷量
投影データのサンプリング数
投影方向あたりの測定回数
繰源一検出器間距離
線源一回転軸間距離
投影像の拡大率
1投影あたりの測定時間
全測定時間
Ti (加重平均エネルギー=4.56keV)
200 pA
2000 pC/projection
1018mm
8.66
6,9 see/projection
5200 see
1 7pm X 2･Op一m
150pA I 130pA
1 700 pC/projection
250 /rotation
3回/projection
8.820 mm
3.018 mm
2.93
1 0,8 sec/projection
8093 see
5018mm
176
1 0.3 sec/projection
7747 seG
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図7-8　試料のⅩ線投影画像(左:重ね合せなし､右: 3枚重ね合せ)
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図7-9　投影方向に対する試料の投影データ(左:傾斜位置､右:垂直位置)
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このようにして得られた投影データから画像再構成して得られたCT画像とそのプロファイル
を図7-10に示すo図7-10は回転軸の位置を中間に設定したものであり､Shepp･LoganとChesler
のフィルタ関数を用いて得られた画像についてそれぞれ示しているr,得られたCT画像より､本
装置によりチューブとタングステン製のワイヤーの形状をほぼ正確に再現しており､ミクロンCT
のシステムはミクロンオーダーの精度であることが分かった｡また､物体中に金属のような異常
にCT値の大きい物質があると､ CTシステムはそのCT値正確な計算ができず､その物質から放
射状のアーチファクトが発生することがあるが(メタルアーチフアクト)､どちらのCT画像から
もタングステン製のワイヤーの部分からそれが原因であると考えられるアーチフアクトが発生し
ている｡.その中でも特にShepp-Loganのフィルタ関数を用いたものはメタルアーチフアクトが目
立っている｡ Cheslerのフィルタ関数を用いたものはメタルアーチフアクトが目立たなくなって
いて､より正確にワイヤーの形状を再生している｡,さらに､ 2つのフィルタ関数で得られたCT
画像のプロファイルを比較すると､ Shepp･Loganを用いたCT画像の方が空気とワイヤーの境罪
の部分のエッジの立ち上がりが鋭いことから､空間分解能がよいと考えられる｡】 --一方､ Chesler
を用いたCT画像はエッジの立ち上がりが鈍いものの､画素値にばらつきがなく画像ノイズが小
さい｢.
図7-11に回転軸の位置とその位置におけるCT画像を示すC,図7･11のすべてのCT画像におい
てメタルアーチファクトが発生しているが､その中でも線源と回転軸の距離が小さいときは特に
アーチフアクトの影響が大きくなっており､そのためワイヤーの形状が変形してしまっている｡.
一万､線源と回転軸と位置関係が中間の場合と遠隔の場合では､アーチフアクトの影響はそれほ
どなく､ワイヤーの形状をほぼ正確に再生しているこ.メタルアーチファクトとは異常にCT値の
大きい物質､すなわちX線が全く透過しない物質があるときに生じるが､発生するアーチフアク
トの大きさは投影データのもととなるⅩ線投影像において全くⅩ線が入らない部分の大きさに依
存すると考えられる亡. 3種類の画像は全く同じ物体を測定しているが､拡大率が大きくなるほど
投影像も大きくなるため､全くⅩ線が透過しないワイヤーの投影像の部分も大きくなる｢.したが
って､拡大率が大きくなるほどメタルアーチフアクトの影響が大きくなると考えられる｡
図7-13に7･2･1で検討した評価方法で導出した､回転軸の位置と空間分解能の関係を2つのフ
ィルタについて示す｡.この図において､横軸は投影像の拡大率〟の逆数としている｡さらに､計
算値とは線源を無限小の点でああるとみなし､空間分解能は投影像の拡大率でのみ決まると仮定
して導出した理想的な値である0　2つのフィルタ関数の空間分解能を比べると､各位置において
測定値(Sbepp-Loganを用いたもの)の方が1-2pm程度大きくなっている｡これは､計算にお
いてビームスポットサイズの大きさを無視したことによる｢.現段階のシステムでは大きな拡大率
において5pm以下の空間分解能をもつCT画像を得ることが可能であることが分かった｡.
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図7-10　20〃m径タングステンワイヤーのCT画像
(ピクセルサイズ:0.5pmxO.5pm､回転軸位置:中間)
(左: Shepp-Loganのフィルタ関数､右: Cheslerのフィルタ関数)
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図7･11回転軸の位置と再構成画像
(フィルタ関数…左: Shepp･Logan､右: Chesler)
(線源に対する回転軸の位置.‥上:近接､中:中間､下:遠隔
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図7･12　メタルアーチファクト
中心部がワイヤーの部分であり､そこを中心に放射状にアーチファクトが発生している｡
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図7-13　回転軸の位置と空間分解能の関係
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7･3　画像ノイズの~評価方法
ノイズとは､ある特定区域内の画素のCT値変動の標準偏差を意味するo今回は､得られたCT
画像からある5か所にROIを設定して､各ROIのCT値の標準偏差を求め､それらの平均値を
ノイズとして評価したC,各ROIのCT値の標準偏差を平均した値をoIAVとすると､ノイズはある
物質の吸収係数に対するパーセントとして以下の式で表される｡
5■
%(OIAV) - n
Pi
(7- 7)
ここで､ FLtは既知である物質の吸収係数である｡.今回は､ CT画像におけるタングステンの画素
値を用いることにする,
次に､今回行った画像ノイズの評価方法について図7･14に示すo　ノイズを評価するROIの位
置は画像において物体がない位置､すなわち真空の部分に図の白線内(100pixelxlOOpixel)の5
ヶ所設定した｡そして､その値からタングステンのワイヤー部分の画素値の平均値で割って､そ
れを百分率にして表したものをノイズのパラメーターとした｡
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図7･14　ノイズ評価をするROIの位置(白線内領域5ヶ所)
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7-4　画像処理によ-る画質の向上
画像で得られるデータは､対象物を観測する装置や画像を生成するシステム､すなわちイメー
ジングシステムによって作られるものであり､このようにして得られた画像は､イメージングシ
ステムの特性や撮影条件によっては､対象物を忠実に画像化したもの(原画像)ではなく歪み雑
音を伴ってしまう場合が多い｡.このように劣化した画像は見苦しくなるばかりでなく､対象物の
形状の把握や対象物に含まれる特徴や情報の抽出を困難にする｡.したがって､劣化した観測画像
からもとの画像を復元したり､人間にとって見やすい画像にする画質の改善のための処理が必要
となる,
画質改善のための処理の方法の一つとして画像の強調(image enhancement)がある｡これは､
人間にとって見やすい画像､たとえばコントラストを増幅させたり､輪郭の部分を強調してより
鮮明な画像を作るための処理であるr.また､画像はなんの歪みも受けていなく重畳されたランダ
ム雑音によって劣化した画像の画質改善の場合は､画像の雑音除去問題となり､これを画像の平
滑化(smoothing)とノいう｡,雑音に埋もれた信号の検出問題となり､これも一種の画像の強調の1-つ
と考えることができる｢,また､画像を平滑化することなく画像ノイズを減少させるフィルタも考
案されている｡.これらの画像処理技術について検討し､装置で得られたCT画像の画質の向上を
試みるoそして､処理後の画像について空間分解能､画像ノイズの2つの性質について評価し､
このシステムで得られる画像に最適な画像処理方法について検討する｡.
7-4-1画像の平滑化
画像に含まれるランダムノイズは､画像処理や画像解析の精度に影響を与えるため､画像の平
滑化によって､そのノイズを減弱させることがある｡また､平滑化には､画像をぼかし高周波成
分を低減させる効果があることから､おもに低周波成分を抽出する場合に用いる｡.
デジタル画像に対して平滑化を画像処理法として､局所オペレータ(演算子)を用いる空間フ
ィルタ処理があるoオペレータとは､ある注目している画素とその近傍の画素の画素値に対する､
重み付けを行うための係数値のことをいい､空間フィルタとも呼ばれる｢,空間フィルタ処理は､
局所オペレータと画像の畳み込み積分することによって行われる｡マトリックスサイズ〟×〃の
原画像f(m,n)とサイズが(2p+1)×(2q+1)のオペレータh(m,n)の畳み込み積分によって得ら
れる画像g(り)は以下の式で表される｡,
P   q
g(i,j)- ∑ ∑f(i-m,j-n)h(m,n)
m=-P n=-q
(7-8)
ここで､ i=0,1,2,3,-M-1､ j=0,1,2,3,-N-1である｢.
図7･15に平滑化処理に用いられる局所オペレータを示す｢.画像の平滑化を空間フィルタ処理に
よって行うには､局所領域の平均を求める平均値フィルタを画像に畳み込み積分すればよい｢.し
かし､平均値フィルタによる平滑化処理は画像のノイズを低減させるが､同時にエッジをぼかし
てしまう欠点もあるoそこで､この欠点を若干補うために､オペレータ中心部の重み係数を大き
くした加重平均値フィルタを用いることがある｢.また､重み係数が中心点から外側に向けてガウ
ス分布状に小さくなっているために､平均値オペレータと比較して自然でスムーズな平滑化がで
きる､ガウシアンフィルタというものもある｡.しかし､エッジをぼかしてしまう効果はさけられ
ず､その結果CT画像の空間分解能を劣化させてしまうため､平滑化処理を本装置で得られるCT
画像に用いるのは適していないo l1 1]
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図7･15　平滑化処理に用いられる局所オペレータ(5×5)
7-4-2　メディアンフィルタ
ミクロンCTはミクロンオーダーの空間分解能を目標としているため､空間分解能を損なうこ
となくノイズを低減させる画像処理技術が必要になる｡･そこで､エッジを保存しながら画像の雑
音を減少させるフィルタとして､メディアンフィルタ(Median filtが)がある〔｣メディアンフィル
タとは､ある目的とする画素の周辺の領域内の画素値の中央値を求め､それを目的画素の出力値
として返すフィルタである｡.実際には領域内の画素を昇順あるいは降順に並べ替え､中央に来た
値を出力値として選択するわけであるが､この処理によって大きく､あるいは小さく飛んだ値は
中央値になりにくく､ノイズとして除去されるし-､この処理を入力画像の全ての領域に対して行う⊂･
フィルタサイズは､ 2次元画像においては目的画素の8近傍3×3の9pixel､ 3次元画像において
は26近傍の3×3×3の27voxelなどが考えられるが､現在のシステムでは3次元CT画像を再構
成できるということで､今回はすべて26近傍の3×3×3の27voxelとした〔ちなみに､このサイ
ズの決定に関しては処理する画像に必要とされる分解能よりも小さくなければならない｡
メディアンフィルタは平滑化フィルタとは違い､目的画素の値を代表値で置き換える操作であ
るが､その出力値は特異な値をもつノイズを含まないときの平滑化フィルタの出力値と近い値を
出力するため､平滑化フィルタと同様に値の平均化効果がある,,しかも､特異な値をもつノイズ
が付加されると線形フィルタでは出力値が変動を受けるが､メディアンフィルタはノイズの影響
を受けにくいoなぜなら､目的画素中の中央の値を出力するので､特異な値のノイズが含まれよ
うともその個数分しかシフトされないため､ノイズによる影響を受けにくいのであるn
ノイズの多い画像は､境界部分において1pixel単位で形状が入り組んだり突き出したりしてい
るため､実際は滑らかである物体の形状を再現することはできないo Lかし､そのような画像に
対してメディアンフィルタを作用させると､バタついた境界線を滑らかにする効果があるL,メデ
ィァンフィルタにはフィルタサイズよりも小さい領域変動を平滑化し､境界線を推定していく作
用がある∩
Input Image
3 816232935405168
図7-16　メディアンフィルタの原理
96
7-4-3　メディアンフィルタの有用性
ここでは､前項で説明したメディアンフィルタに注目して､本装置で得られるCT画像に画質
の向上を試みるo
表7-2に7-2-3のCT画像を用いて､メディアンフィルタを作用する前後の投影像の拡大率と空
間分解能を関係､図7-17に投影像の拡大率による空間分解能の変化のグラフを示す｡ちなみに､
回転軸はすべて中間の位置に設定したoこの図より､ Shepp-Logan､ Cheslerのどちらのフィル
タ関数を用いたCT画像についても､メディティフィルタを作用させた前後でほとんど空間分解
能に変化はなかったoこれは､メディアンフィルタにはマトリックスサイズ(この画像では
1･51lmXl･5pm)以上の分解能のエッジを保存する性質があり､この領域での空間分解能の劣化を
引き起こさなかったためであると考えられる｡.
表7-2　投影像の拡大率と空間分解能.
拡大率 ?H4(8ｸ5??R?＜fィアンフィルタ 
Shepp【um]Chesler[um] ???ｷVﾕﾔ6?6ﾆW%ｷVﾕﾒ?
近接8.66 ?繝#B?b?.954.47 
中間2.92 迭紊途?B?.537.14 
遠隔1.76 免ﾂ經c?縱?ll.5912.67 
1 0　　8　　6[Lurqu召コr藷題l芸毘S
0　　　　　0. 1　　　　0.2　　　　0.3　　　　0.4
1/M
図7-17　メディアンフィルタと空間分解能
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次に､メディアンフィルタを作用させたCT画像とそのプロファイルを図7-19と図7-20に示
すD図7･19､図7･20ともにタングステンの部分のCT値が非常に高く､その部分にひっぼられ
てコントラストスケールが大きくなっているため､画像からノイズの影響を知ることは難しい｡
そこで､コントラストスケールを統-してCT画像の同じ部分のプロファイルをとると､メディ
アンフィルタをかけることによって統計的な画像のノイズを減少させていることがわかったC,特
に､ Shepp-Loganのフィルタ関数を用いたCT画像については､メディアンフィルタを作用させ
ることによって効果的にノイズを減少させることができることがわかる｡.
表7-3にCT画像にメディアンフィルタを作用する回数とノイズの大きさの関係､図7･18にそ
れを表したグラフを示すDメディアンフィルタをShepp-Loganのフィルタ関数によって再構成さ
れたCT画像に作用させると､特に1回目と2回目は効果的にノイズを減少させることができる
ことがわかる⊂･ Cheslerのフィルタ関数を用いたCT画像についても統計的なノイズを減少させ
る効果が確認できたが､ 2回以上作用させてもほとんど変化しないことがわかった｡図7-20のプ
ロファイルを見ると､ 1画素単位で細かく変化する画素のばらつきはメディアンフィルタを作用
させることで除去しているが､数10画素単位で変化するばらつきがフィルタを作用させても保存
されていることが確認できるoこの原因としては､メディアンフィルタのマトリックスサイズ
(1･5pmxl･5llmXll511m)より周期の大きいノイズが除去されずに残っていること､ CT値が大きい
タングステンの部分から放射状に発生するメタルアーチファクトがプロファイルの画素値に影響
していることが考えられる,,
表7-3　メディアンフィルタを作用する回数と画像ノイズ
メディアン回数 ??3CR?
Shepp[%] 標準偏差 ??S"緜?經?紊??#"?b?
Chesler[%] ??c?ピ?イ?????s?
uO!Te!^¢凸tJePuelS
0　　　　　1　　　　　　2　　　　　　3　　　　　　4　　　　　　5
Median回数
図7-18　メディアンフィルタと画像ノイズの大きさ
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図7-19　メディアンフィルタによる画質向上(フィルタ関数: Shepptogan)
(フィルタ回数-上段:0回､中段:1回､下段:5回) (右図は左図の白線部分のプロファイル)
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図7-20　メディアンフィルタによる画質向上(フィルタ関数: Chesler)
(フィルタ回数-上段:0回､中段‥1回､下段:5回) (右図は左図の白線部分のプロファイル)
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7-5　投影画像の重ね合せによる画質の向上
本装置は､同じ条件の投影を複数回撮影してそれら投影像を重ね合せることによって､投影デ
ータのもととなる投影画像の画素値の統計的な誤差を減少させているド,同じ条件の投影像を重ね
ることによって､得られるCT画像の性質がどのように変化するか考察するこ.
図7-21に､同じ条件の投影像を重ね合せた枚数に対する画像ノイズの大きさを､ 2つのフィル
タ関数でメディアンフィルタを作用させた場合とさせない場合についてそれぞれ示す｡.ちなみに､
′
すべてのデータは回転軸を中間の位置に設定したときのCT画像を用いている｡.
4つの条件について評価を行ったが､全ての条件において重ね合せ枚数を増やすにしたがって画
像ノイズは減少した｡.特に､ Shepp-Loganのフィルタ関数を用いるときに画像の重ね合わせを行
うと､効果的にノイズを減少させることができるo
これとは反対に､空間分解能は全ての条件において重ね合わせ枚数を増やすにしたがって悪く
なった｡しかし､重ね合せた画像はすべて全く同じ条件で撮影されているため､本来は画像を重
ね合わせても空間分解能は変化しないはずである｡.投影画像を重ね合せ枚数を増やすと空間分解
能が悪くなるということは､装置のシステム的な精度が原因で画像がぼけてしまっていると考え
られる,,本装置は1方向あたり1投影しか測定できないため､同じ角度の投影を複数枚測定する
ためにはその枚数分だけ試料を回転させる必要がある｢.この試料の回転操作を行っているときに､
試料ステージの回転の精度の問題で､試料が回転するたびにほんの僅かながら設定からのずれが
生じてしまっていると考えられる｡これは､ 1方向あたり複数枚の投影画像を測定できるように
して､ 1回転で全方向の測定ができるようにシステムを修正することで改善できる｢､
表7･4　投影画像の重ね合せ枚数と画像ノイズ
重ね合せ枚数 ?H4(8ｸ5??R?＜fィアンフィルタ 
shepp[um]Chesler[um] ???ﾇVﾕﾔ6?6ﾆW&ﾇVﾕﾒ?
1 釘?cR繝?5.607.01 
2 釘纉?繝B?.167.74 
3 迭纉???6.207.67 
表7-5　投影画像の重ね合せ枚数と空間分解能
重ね合せ枚数 ?H4(8ｸ5??R?＜fィアンフィルタ 
shepp[%]Chesler[%] ???ｲUﾔ6?6ﾆW%ｲUﾒ?
1 ?經c???.810.57 
2 ???繝2?.640.41 
3 ???縱2?.580.39 
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図7-21重ね合せ枚数に対する画像ノイズと空間分解能
(左:画像ノイズ､右:空間分解能)
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第8章生体試料のミクロン3次元CT画像取得
この章では､前章の性能評価の結果をを踏まえて､生きたままの生体試料の3次元CT画像の
取得を試みる｡.
8-1ターゲットの選定　　　　　　　′
3次元ミクロンCTは､陽子や-リウムイオンのマイクロビームを金属のターゲットに照射する
ことによって､ターゲット上で1pm程度の線源を発生させているが､この線源から発生するX
線は､制動放射線による連続成分をほとんど含まない準単色のⅩ線である｡,このⅩ線(特性Ⅹ線)
のエネルギーの大きさは､第1章で説明したようにビームを照射するターゲットに含まれる元素
の種類によって決まり､原子番号が大きくなるほどェネルギ-も大きくなる傾向があるC.特性Ⅹ
線には発生機構の違いからK･Ⅹ線､ L･Ⅹ線などがあるが､そのうちK-Ⅹ線はⅩ線の発生断面積
が大きいため､測定時間の短縮という点からターゲットにはK･Ⅹ線を用いることにした∩
ターゲットを選ぶ際､ Ⅹ線のエネルギーを適切に設定する必要があるo式(4･9)に示すように､
対数投影データとは入射Ⅹ線の透過Ⅹ線におけるⅩ線強度の比の対数であるrJここで､入射Ⅹ
線のエネルギーが低く､一部でもⅩ線が透過せずにすべて吸収されてしまうことがあると､式(4･9)
よりその部分の投影データの値は無限大となってしまい､有効なデータを得ることができなくな
ってしまう｡, -一方､入射Ⅹ線のエネルギーが高くなると､ Ⅹ線が物体でほとんどP削又されること
がなく透過してしまうため､入射Ⅹ線と透過X線の強度がほとんど等しくなるoその結果､投影
データにおいて信号がバックグランドに埋もれてしまい､再構成しても有効なCT画像が得るこ
とができなくなってしまう｡.したがって､すべて吸収されることなく､かつ透過しすぎない適度
なェネルギ-のⅩ線を発生するターゲットを選ぶ必要がある｡.
図8･1に異なる水の厚さについて､ Ⅹ線の透過率をエネルギーの関数として示している｡. 3次元
ミクロンCTは細胞のような微小な生体試料を測定対象としている｡.そこで､細胞がすべて水で
できていると仮定して､細胞の投影データを測定するために最適なェネルギ-を発生するターゲ
ットを決めるo細胞の大きさは種類によって全く異なるが､ここでは30pmから100pm程度の
大きさであると仮定するo入射Ⅹ線が細胞とマイクロチューブを透過することを考慮すると､ X
線のエネルギーは4keVから8keV程度が最適であると考えられるL,
以上の条件を満たし､かつ単体で存在し容易に手に入れられる元素であるTi､ Fe､ Co､ Niを
今回用いるターゲットとした｡.表8-1に4種類のターゲット元素と発生する特性Ⅹ線のエネルギ
ーとその比率､加重平均エネルギーを示す｡ 4種類の中でTiは最もエネルギーが低く､最も良い
コントラストをもつCT画像を与えられると考えられる｡ただし､エネルギーが低いとX線吸収
係数の高い物体に対しては意味あるデータを得られない可能性があるため､ターゲット選択の際
には注意が必要である｡.
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図8･1　Ⅹ線のエネルギーに対する水の透過率
表8･1ターゲット元素の種類と特性Ⅹ線
TトK.αT卜Kβ 杷Rﾔｸ;?Rﾔｸ<?Co-KαCo-Kβ 疲綴ｶ?謦ﾔｶR?
X線エネルギー(keV) 釘經?纉2?.40_7.06 澱纉#r緜R?A78.26 
強度比 塔ゅ??繝"?8.1111.89 塔ゅ??繝?88.1111.89 
加重平均土ネルギ- (keV) 釘經b?.48 途??7.56 
8-2　動かない生体試料の測定
Ⅹ線CTで断層画像を得るためには､測定中に物体が動かないことが前提であるため､生きた
ままの生体試料を測定するのは非常に困難である｡そこで､まず本装置で測定中に動くことのな
い生体試料の投影データを測定し､再構成したCT画像を検討した｡.
8-2-1毛髪の測定
図8-2に､毛髪の3次元のCT画像を示すo　ただし､データを測定する際ブランクデータを測定
していなかったため､正確な線源弱係数分布を反映したCT画像ではない｡, Ⅹ線を発生させるタ
ーゲットとしてはTi (K-Ⅹ線の加重平均エネルギー:4.558keV)､角度サンプリングは200､線源
と回転軸の距離は4.68mm､線源と検出器の距離は7.98mmに設定した｡
図8-3に図8-2左下のCT画像の白線部分のプロファイルを示すo図8-3よりチューブを見分け
るのは困難であるが､毛髪についてはバックグランドに対しての画素値の差がはっきりと出てお
り､容易に識別をすることができることがわかる｡さらに毛髪の部分について詳細に見ると､毛
髪の部分の中心部分は周辺部分に比べて画素値が高くなっていることがわかるo　図8･4は毛髪の
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断面構造を表しているが､毛髪の中心部分はメジュラといい細胞質で構成されており､その周辺
部分のコルテックスやキューティクルに比べて密度が小さいoそのため､メジュラの部分は線減
弱係数が小さくなり､その他の部分に比べて画素値が大きくなっていると考えられる｡
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図8･2　毛髪の3次元CT画像
(上‥体軸断面､下左‥水平断面Ⅹ線垂直入射部､下右:水平断面Ⅹ線斜め入射部)
(PixelSize ‥ 3･4pmx3･4pm､ 3×3の加重平均フィルタによりスムージング)
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図8･3　毛髪のCT画像のプロファイル
(図8･2下左の白線部分､赤線部分:毛髪､黄線部分:チューブ)
キューティクル(毒義足1
コルテックス(皮畏)
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図8･4　毛髪の断面構造
8-2-2　ヤマアリの測定1
生体試料として体長3mm程度の小さいアリ(ヤマアリ)を用いた｡最終的には生きたままの状
態で投影データを取得して､再構成したCT画像からその中の細胞を観察することが目的である
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が､当然生きたままの状態では測定中に動いてしまうため､アリを1度ホルマリンに浸すことで
動かなくした｡ホルマリンには細胞組織を固定する作用があるため､動かなくなってもアリの形
態を保存することができる｡その上､組織を固定する過程で水分を取り除くことができ､多少組
織は収縮してしまうが低エネルギーのⅩ線でも容易に透過することができるようになるため､コ
ントラストの良い形態画像をを取得できると考えられる｡
ホルマリンで調整したアリは乾燥させてから､内径1mm､肉厚25pmのポリイミド製のマイク
ロチューブに入れ､両端を金属の針金で栓ををして､それをアラルダイトで接着するすることに
よって､仮にチューブの中でアリが生きられる環境にして撮影した｡図8･5右上は調整後マイク
ロチューブ内に封入したアリの頭部の写真であるo
図8-5　生体試料(ヤマアリ)
(左上:調整前のアリ､右上:チューブ内に封入されたアリの頭部)
表8-2に生体試料の投影データの測定条件を示す｡試料調整によって試料は脱水されているた
め低エネ/レギ-のⅩ線でも十分透過すると考え､ターゲットには4種類のうち最もエネルギーが
低いTiを選んだ｡また､ 1投影あたりの電荷量はブランクデータにおける投影画像の画素値がサ
チュレーションを起こさない最大の量に設定した｡線源､回転軸､検出器の位置関係は細胞組織
を観察するのに十分な空間分解能を得るように拡大率を設定した｡
エラー!参照元が見つかりません｡に調整してマイクロチューブに封入したアリの頭部の投影画
像とそのプロファイルを示すo　投影画像は1枚だけでは統計的なノイズが大きく､信号がノイズ
に埋もれてしまっているため､同じ条件の投影を5枚重ね合せることによってノイズを減少させ
ることにした｡そして､この画像をブランクデータで割って､投影方向ごとに並び替えることに
よって図8･7のような投影データを作成した｡
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表8-2　測定条件
ターゲット
ビームスポット径
ビーム電流
1投影あたりの電荷量
投影データのサンプリング数
投影方向あたりの測定回数
線源一検出器間置巨離
線源一回転軸聞距離
投影像の拡大率
1投影あたりの測定時間
全測定時間
Ti (加重平均エネルギー.4.56keV)
1･7pm X 2.011m
800 pA
1 600 pC/projection
250 /rotation
5回/prqjection
7.820 mm
2.018 mm
3.88　　-
1 9 sec/projection
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図8-6　試料の投影画像
(上:重ね合せなし､下:重ね合せ5枚､右は投影画像のプロファイル)
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図8-7　試料の投影データ(シノグラム)
図8-8に再構成したCT画像を3×3×3のメディアンフィルタを作用した回数ごとに示すo再構
成に用いられるフィルタ関数をChesler､ボクセルセルサイズを2pmx2pmx211mとしたo再構成
によって得られたCT画像はアリとチユーブの形態を再生しているが､画像ノイズが大きく､物
体の形態を表す信号がノイズに埋もれてしまっているため､物体の形態を把握するのが難しくな
っているoそこで3×3×3のメディアンフィルタをCT画像に作用させて､画像ノイズを減少させ
た｡メディアンフィルタを作用すると画像ノイズが抑制され､物体の形態を表す信号とノイズの
SN比が改善され､鮮明な画像を得ることができた｡さらに作用させる回数を増やすにしたがっ
てよりCT画像が鮮明になり､ 3回作用させた段階でほぼノイズが気にならない程度の鮮明なCT
画像を得ることができたo
図8･9に､メディアンフィルタを3回作用させたCT画像を示す｡本装置によって､アリの細
かな内部構造を把握することができるはどコントラストがよくかつ高空間分解能をもつCT画像
を得ることができた｡詳しく頭部の内部構造を見ると､頭部のCT画像には体軸方向の座標:Z=100
-300とZ=415の部分にそれぞれCT値が高い物体が存在していることがわかる｡図8-10に､
アリの頭部の内部構造のスケッチ図とCT図を示す｡脳､咽頭が良く対応していることが分かる｡
図8-11は､ ML-EM法で得られた3次元CT画像を用いて､立体画像を示したものである｡右
上は蟻の頭部の写真､左上はポリウムレンダリング表示であるo蟻の頭部の立体画像を良く表し
ている｡一方､下左図はレンダリング表示､下右図は最大投影表示である｡下右図に頭部の内部
のCT値が高い部分が透けて見える｡ CT値が高い部分はそれぞれ脳(Z=100-300)と大顎腺
(Z=415)という内部器官であることがわかった,
図8-12にCT画像における脳の部分と物体が何もないバックグランドの部分を示すo脳の部
分において､所々に点状に画素値の高い部分が存在していることがわかる｡その部分を拡大し､
プロファイルをとると､バックグランドの変動と比較すると脳の部分は有意に高い画素値がある
ことがわかる｡これは､細胞内のⅩ線輿収係数の高い部分であると考えられ､このことから細胞
のⅩ線CT画像が得られたと考えることができるo
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図8-8　メディアンの回数とCT画像
(フィルタ関数: Chesler､ VoxelSize : 2pmx211mX2pm､マトリックス数: 680×680×680)
(左上;0回､左中:1回､左下:2回､右上:3回､右中:4回､右下:5回)
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図8-9　CT画像(メディアン:3回)
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図8-10　アリの頭部の内部構造【17]
脂
図8-1 1　3次元ミクロンCT画像の立体表示
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図8-12　アリの脳全体(上図)､拡大部分(下左図)とバックグランド(下右図)
(Matrix Size : 2pmx211mX211m)
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8-2-3　ヤマアリの測定2
前項で用いた試料は調整の過程で､試料中の水分を取り除いたため組織が収縮してしまってい
た｡生体試料中の成分の大部分は水分であることから､前項で取得したCT画像は生きたままの
アリのCT画像とは大きく異なるものであると考えられる｡～　そこで､生きたままのアリを測定す
る前に､水分を含んだ生きたままに近い状態でのアリを測定し､生きたままのアリを測定する方
法について検討した｡.
今回は､なるべく生きたままに近い状態でi馳走するために次のような方法をとった｡.まず､生き
たアリを小さいビンの中に入れて､閉じ込めるようにして脱脂綿をつめるo　そして､その上から
5滴程度のクロロホルムを滴下し､すぐにふたを閉めるo　すると､ 10分後には死んで動かなくな
るので､それを前回と同様の方法でマイクロチューブにつめて封入をした｡なるべく生きたまま
に近い状態での投影データを測定するため､試料作成後すぐにステージ設置し測定を開始した｡.
表8-3に測定条件を示す∩　前項の試料とは異なり今回の試料はなるべく生きたままに近い状態
にしてあり､多くの水分を含んでいるため､生きたままのアリを測定する前に改めてⅩ線のエネ
ルギーを決めるターゲットを検討する必要がある｢,そこで､ Ni､ Co､ Fe､ Tiの4種類のターゲ
ットについてそれぞれ投影データを測定して､それぞれから得られるCT画像から生きたままの
アリの投影データの測定に用いるターゲットについて検討した｢▲　ちなみに､生きたままのアリを
測定する際には測定時間を前もって決める必要があるため､すべての試料の測定時間が同じにな
るように測定回数を決めて､その条件の下で得られたCT画像を比較したo
図8-13に測定システムのⅩ線検出効率を示す｡ 4種類のターゲットのうち､ Tiの検出効率は
他の3つに比べて2倍以上検出効率がよいため､ビーム電流が少なかったにもかかわらず1投影
方向あたりの測定回数を多くとることができた｡
表8･3　測定条件【14]
ターゲット
ビームスポット径
ビーム電流
1投影あたりの電荷呈
投影データのサンプリング数
投影方向あたりの測定回数
線源一検出器同距離
線源一回転軸同距離
投影像の拡大率
1投影あたりの測定時間
全測定時間
Ni (7.56keV)
200 pA
3500 pC/projection
1･41Jm X 1,lllm
350 pA
3000 pC/projection
300 pA
2000 pC/projection
Ti (4.56keV)
200 pA
1050 pC/projection
500 /rotation
1回/projection l 2回/projection l 2回/projection I 3回/projection
5.090mm
1.965mm
2.59
1 7.8 see/prqjection
8898 see
8.6 see/projection
8599 see
6.0 see/projection
6052 see
4.2 see/projection
6319 see
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図8-13　測定システムのⅩ線検出効率
図8-14に､
表8-3の測定条件によって得られたCT画像を示す｡それぞれのCT画像には3×3×3のメディ
アンフィルタを3回作用させて､ノイズを減少させた｡この図より､すべての種類のターゲット
から得られた投影データからアリのCT画像を再構成することができた｡その中でも､特にTiの
CT画像はノイズが最も少なく画像が鮮明であり､容易にアリの内部構造を把握することができる｡,
一方､ Niは画像ノイズが大きくメディアンフィルタを作用させてもアリの形態を把握するのが困
難であるoこのように画像の鮮明度に差が出たのは､エネルギーの違いがCT画像のコントラス
トの差として表れたこと､投影方向あたりの画像の重ね合せ枚数が異なったこと､などが原因で
あると考えられるo Lたがって､画像ノイズの少ない鮮明なCT画像を得るためには､投影画像
を3枚以上重ね合せる必要があるo
図8-15､図8-16にターゲットにTiを用いて得られたCT画像にメディアンフィルタを3回
作用させた画像を示すoこれら画像より､アリの内部の3次元構造を細かい部分まで再生するこ
とができていることがわかるo Lかし､水平方向断面をCT画像を見ると､アリの頭部の中心か
ら放射状のアーチファクトが発生していることがわかる.これは､投影データを測定する際アリ
の頭部の組織に含まれる水分が大部分のⅩ線を吸収してしまい､ほとんどⅩ線が透過しないため､
投影データの頭部の部分におけるⅩ線量のゆらぎゃノイズがアーチフアクトを発生させていると
考えられる,
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Target~: Ti , Median : 3
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図8-14　ターゲットの種類とCT画像
(ターゲット…左上:Ti､右上:Fe､左下:Co､右下:Ni)
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図8-10　アリのCT画像(水平方向(Ⅹ･Ⅵ)
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図8-11アリのCT画像(体軸方向(Ⅹ-Z))
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8-3　生きたままの生体試料の測定
次に､アリを殺さず生きたままの状態での投影データの測定を試みた｡,
アリの生きたままの状態の投影データを測定するためには､アリを生かしながら動きを止めな
ければならない｡それを実現する方法には麻酔をかける方法がある｡一般に､手軽な方法で昆虫
に麻酔をかけるためには､氷などを使い､昆虫を低温にして動きを止める方法(低温麻酔)と､
麻酔作用のある薬品を使って動きを止める方法がある｡
低温麻酔は､昆虫に対する影響が少ないため､長時間麻酔をかけてももとの状態に戻ることが
でき､氷などを使って低温にし続けられれば長時間動きを止めることも可能であるo Lかし､ミ
クロンCTシステムはチャンバー内部が常に真空に保たれているため､その中で試料を低温に保
つことは難しいoさらに､回転軸に重みのあるものを取り付けたりすると軸がプレてしまうので､
試料を低温にし続けることは非常に困難である｢.一方､麻酔作用のある薬品を使う方法は程度に
よって麻酔時間が短くなっていしまったり死んでしまったりする.ので､生きたまま動きを止める
のは難しいが､麻酔をかけることができれば従来の方法で投影データを測定することができる｡
したがって､今回は麻酔性のある薬品を使ってアリを生かしながら動きを止めることにした,
生きたアリに麻酔をかける薬品にはクロロホルムを用いたoクロロホルム(CHC13)とは､塩素を
含む有機化合物で､常温で揮発性が高い無色透明の液体で､麻酔作用があることで知られている｡
クロロホルムを用いて､以下の方法によりアリに麻酔をかけた｡,
1.氷を使ってアリを低温に冷やして動きを止める｡
2.動きが止まったら､氷の上でアリとチューブを冷やしながらアリをチューブの中に入れ､
それを脱脂綿とともに100mlのビーカーの中に入れる0
3.脱脂綿にクロロホルムを滴下し､すぐにビーカーにふたをする｡
4. 10分程度するとアリが動かなくなるので､チューブの中にクロロホルムが残るようにし
てビーカーの中でチューブに栓をする｡.
5.チューブと栓の間にアラルダイトを塗って､チューブの中を封じる｡
アリは､麻酔をかけても大気中に出すとすぐに動き出してしまうので､チューブの中にクロロ
ホルムを一緒に封入することで､常に麻酔がかかっている状態を可能にした｡.この方法により､
アリに3時間程度生きたまま動かなくすることができることを確認した｡.
表8･4に生きたままのアリの投影データを測定する条件を示すoターゲットにTiを用いた場合､
前項よりCT画像にアーチフアクトが発生すると考えられるが､同じ時間で測定するという条件
ではTiを用いた方が画像の統計精度がよくなり､ノイズが少なく鮮明なCT画像が得られるため､
ターゲットにTiを用いることにしたo投影方向あたりの測定回数は､試料を設置する時間を含め
てアリに麻酔をかけてから3時間以内に測定が終わるように3回に設定したD
測定後､アリをマイクロチューブの中から出してしばらくすると､もとの状態までは戻らなか
ったが足をばたっかせるようにして動き出した｡これにより､クロロホルムにより麻酔をかける
ことによって生きたままのアリの投影データを測定することができた,
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表8･4　測定条件
ターゲット
ビームスポット径
ビーム電流
1投影あたりの電荷量
投影データのサンプリング数
投影方向あたりの測定回数
線源一検出器間距離
､線源一回転軸間距離
投影像の拡大率
1投影あたりの測定時間
全測定時間
Ti (4.56keV)
1･411m X l･1p一m
400 pA
1 200 pC/projection
500 /rotation
3回/prqjection
5.090 mm
1.965 mm
2.59
3.0 sec/prqjection
4505 sec
表8-4の測定条件によって得られた生きたままのアリのCT画像を示す｡麻酔をかけて生きてい
るアリの動きを止めているため､測定中に麻酔の効果がなくなって動き出してしまうことが懸念
されていたが､投影データから再構成して得られたCT画像はアリの形態を再生していることか
ら､測定中はアリの動きを完全に止めることができたと考えられる｡しかし､ 8･2-3で得られた
CT画像と比較するとアリの組織と空気との境界部分がが少しぼけてしまっている｡今回3次元
CT画像を再構成するために用いているFeldkamp法は､円錐ビーム投影から解析的再構成法を
用いて近似的に線減弱係数分布を再生しているが､ Ⅹ線ビームが検出器に垂直に交わる点以外は
正しい再構成値を得られず､その点から離れるにしたがって体軸方向の解像度の低下として画像
が劣化することが知られている｡図8-12にCT画像のもととなるアリの投影画像を示すoアリの
頭は画像の中心部分より左にあり､線源と　CCDが垂直に交わる部分は画像の右端であることか
ら考えると､頭部を透過するⅩ線ビームはCCDに傾斜して入射していることがわかる(頭部を
透過するⅩ線の傾斜角度は約450である)｡このことが原因で､体軸方向の解像度が劣化してCT
0　　　200　　400　　600　　800
図8･12　生きたままのアリの投影
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図8-13　生きたアリのCT画像(水平方向(Ⅹ･Ⅵ)
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図8-14　生きたアリのCT画像(体軸方向(Ⅹ･Z))
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第9章可視光を用いた3次元ミクロンCT
本研究で用いたX線ccDカメラは､ X線だけでなく可視光も検出するo　これまで､ターゲットと
してTiなど可視光を発生しないものを用いてきた｡ターゲットとして､可視光を発生し､発生す
るⅩ線としてはⅩ線ccDカメラの前面に置かれた散乱陽子のプロテクト用100〃 mマイラーで吸収
されてしまう低エネルギーX線を発生する物質を選ぶと可視光の点線源が可能となる｡.そこで､一
ターゲットとしてサファイアを選んだo　図9′-1は､サファイヤから発生する赤い光をアカダニ
に当てて撮った投影画像とアカダニの写真図であるo　アカダニはコンクリート塀などによく発生
する体長1mm以下の小さなダニである｡
図9-1　アカダニの写真　　　　　　Ⅹ線投影図 光投影図
図から分かるように､ Ⅹ線投影図はアカダニの微細構造を捉えているが､光投影図は画像がボ
ケている｡サファイアの光はアカダニの体を透過しているが､透過像はボケ､内部の微細構造は
得られなかった｡従って､光投影図からCT画像を再構成することはできなかったが､ 1 00JJm
の大きさの微生物の場合はボケが小さいと考えられるので､光CTも可能と考えられる｡
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第10章本研究の成果と今後の展望
10-1本研究の成果
本研究では､先ず､ミクロンCTの点Ⅹ線源となるマイクロビーム形成システムを日本原
子力研究開発機構のTIARAグループの協力の下に開発した｡本装置は､東北大学大学院工
学研究科の高速中性子実験施設のダイナミトロン加速器に接続されたoマイクロビーム形
成のための強収束レンズとして､地元企業のトーキンマシナリー株式会社と共同で二連四
重極電磁石を特別に開発したo本装置の性能として､陽子3MeVでビームスポットサイズ
1 〃m以下､ビームカレント40pA以上､焦点深度1 00/Jmの世界水準の性能が低価格
で製作できた｡.
次ぎに､このマイクロビーム形成システムを用いて､細胞内の元素分布を測ることがで
きるマイクロPIXEカメラを開発した｡本研究では､マイクロ?ⅠⅩEカメラのマイクロビー
ム走査機能をミクロンCTに応用するo　図3-5に示したように､ 3MeV陽子ビームで撮れ
たウシの血管内皮細胞のPとFeの分布画像が得られた｡ Feが細胞内で局在しているのが良
く分かった｡さらに､マイクロPIXEカメラを細胞の分析に加えて､大気浮遊塵のミクロ解
析にも応用した｡
ミクロンCTのX線検出器部として浜松フォト製X線ccDカメラC8800X (8IlmX8〃m､
画素数1000×1000､ 30フレーム/秒)を購入し､その性能評価を行なった｡ CCDカメラに直
接3MeV陽子が入射するとCCDカメラに損傷を与えるので､ CCDカメラの前面を100〃m
厚のマイラー膜で覆い､このマイラーの吸収効果とCCDカメラの検出効率を考慮して､ミ
クロンCTの最適なX線エネルギーとしてはTi-K-X線近傍であることが分かったo
我々の開発したミクロンCTは､試料を回転させ､固定された点線源からのコーンビーム
Ⅹ線をCCDカメラで検出するので､数学的に完全なデータが得られるのは､試料回転軸に
垂直な断面だけである｡そこで､コンボリュ-ション法と逐次近似法の両方に基づいた画
像再構成法を開発したo
マイクロビーム形成システム､ CCDカメラ､及びマイクロチューブ試料台をLabVIEWで
駆動制御するミクロンCTを開発した｡生体試料を納めるマイクロチューブは､肉厚25〃m
で外形1mmのポリイミドチューブを用いて作製した｡最初､人毛髪の断層画像撮影を行い､
Ti-K-Ⅹ線によるミクロンCTの画像再構成の調整を行なった｡次に､生体試料として体長3
mmの山蟻をホルマリンに浸けた後､ミクロンCTで測定した｡,図10-1に､山蟻の頭部の写
真(中央) ､ミクロンCTで撮れた3次元立体画像(左図)及び断層画像(右図)示す｡左
図は､表面を強調した立体画像であるが､蟻の頭部の複雑な構造が良く観測できている0
-万､右図の断層図は､山蟻の複眼､脳の断面図を良く表しているのが分かるo
:I-=--T_-SitJFf J ~ A-
図10-1山蟻の頭部のミクロンCT画像: 3次元立体画像(左)､写真(中央)､断層画像
我々の開発したミクロンCTの空間分解能は約4 JJmであり､この精度での微細構造が確認でき
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た｡更に､生きた蟻の頭部のCT画像の撮影にも成功し､ホルマリン浸けのものと大きく異なる
こことが分かった｡▲
本研究で得られた特記すべき成果は以下の通りである,
1 ,マイクロビーム形成システムの低価格の実現
地元企業の協力のもとに非常に短期間(約6ケ月)に､通常価格の2-3分の1の低価格で､
目標とした基本性能を持ったマイクロビーム形成システムを製作できた｡この製作により､精密
機器及び精密加工の地場産業の育成に大いに貢献することができた0
2.小型加速器によるミクロンCTの実現と小型加速器の利用の多機能化
ミクロンCTは､放射光実験装置からのⅩ線を用いて行なうことができ､実際､これを用
いた実験結果が報告されている｡我々､ PIXEからの特性Ⅹ線を準単色Ⅹ線として利用する
ことによって､放射光からの単色Ⅹ線を用いたミクロンCTと同様の性能を持たせること
を可能にしたo　このような試みは､世界で我々が最初の試考である｡
更に､本研究による小型加速器を用いたミクロンCTの実現により､ 1台の小型加速器を
用いて､試料内の元素分布画像を与えるマイクロPIXEカメラ､試料の形態画像を与えるS
TIM (scalming Transmission Ton Microscopy) ､表面元素分析を可能にするRBS､シング
ルイオンヒット等と様々な加速器の利用方法に生きている試料の分析方法が加わった(,
3.バラエティーに富んだCT画像の実現
本研究においては､ミクロンCTからのデータをいくつかの画像表現を行なうことができ
た｡以下に､ 3つの3次元画像(ML-ME法)を示すo
図10-2　山蟻の3次元CT画像:表面強調(左) ､内部強調(中央) ､透過強調(右)
右図の透過強調3次元CTでは､脳の位置が良く確認できるo　また､口付近に吸収の高
い部分が見られる､ Ti-K-Ⅹ線によるCT画像であることを考えると､ Tiより重い元素　例
えばMn等が推測される0
4.解剖図との一致
ホルマリン浸けの山蟻の頭部のCT画像と顕微鏡で観察して描いた解剖図と比較した(図
1013)結果､内部構造が非常に良く一致していることが分かったo
t11~
■■■6-一､!1-ヂ･-11r･---.‥,　rd1
図10-3　CT画像と解剖図との比較　　図10-4　蟻の脳の微細構造　　図10-5　生きた蟻
の頭部の断層画像
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5.細胞の観察
我々のミクロンCTは､空間分解能が4p m程度であるので､このサイズより小さいもの
は見えない｢.図10-4は山蟻の脳の一部を拡大したものである｡四角図の濃淡の構造はノイ
ズレベルより大きいもので､脳の微細な構造を捉えていることが分かった｡
6.生きた蟻の頭部の断層図撮影に成功
山蟻をクロロホルムで眠らせ､ 2時間の,CT撮影後､眠りから覚めたことを確認した(眠
った状態でのCT画像を図10-5に示すo　明らかに図1013のものと異なるo　つまり､図10-3
の解剖図はホルマリン浸けで内部が変形したものを観察して描いたもので､実際に生きた
ものとは大きく異なることが､ミクロンCT画像で分かった,これまで､放射光からのX線
を用いて､イースト菌の様な小さな生物の断層画像を捉えた報告はあるが､体長3mmの
山蟻のような生物の生きた状態での断層図を捉えた例は､本報告が初めてと考えられるo
また､蟻の1回り被曝線量は数〃Svで人の百分の-である｡
10-2　今後の展望
本研究で開発した3次元ミクロンCTは､円筒状Ⅹ線CCDカメラの開発によって､試料を固定し
て撮影できるようになり､性能の向上が期待できる,また､ 3次元ミクロンCTの応用としては､
微生物の細胞の観察､微小構造物の非破壊内部透視検査-の応用が期待できるr,また､ X線を用
いるのに代えて､可視光線による3次元ミクロンCTも考えられる｡.
1) 3次元ミクロンCTの微生物の細胞の観察-の応用
生きた細胞の観察においては､一つの細胞だけ取り出したものを観察して得られた情報と､実
際の生体中で細胞間でやり取りしている細胞から得られた情報とでは非常に異なる｡.それゆえ､
我々は､体長3mmの山蟻の頭部(直径1mm程度)の内部の細胞を調べた｡. CT画像のコントラ
ストをもっと良くして微細な内部構造を見ようとすると､低いエネルギーのX線が良い｢.しかし
この場合､ X線が試料に吸収され過ぎてCT画像が得られなくなる.そこで､ 1 00pm程度の大
きさで､比較的大きい細胞を持つ小動物が試料として良い｡この小動物を入れる試料マイクロチ
ューブは100〃mのサイズとなり､点線源に近づけることができ､ミクロンCTの空間分解能は
1〃m以下に改善することができるo　しかしながら､このサイズの微生物として良く知られるゾ
ウリムシ､ラッパムシなどの微生物は動きが早く､試料としては適当でないので､現在､他の微
生物又は生物の卵を検討中である｡,このような微生物のミクロンCT画像と通常の光学画像とを組
み合わせることにより､微生物体内の代謝機構等を詳細に調べることができるものと思われる｢,
我々のミクロンCTの特長は､光電効果画像を提供することができることであるC.ターゲットの
元素を取り替えることによって､ K吸収端効果を利用して生きた生体内の各々の元素分布を測定
できるo X線ccDカメラの検出効率は0.4-6keVの間で高いが､試料自身による吸収のために2-
6keVの特性Ⅹ線を用いたほうが良い｡したがって､元素としては､ P､ S､ Cl､ K､ Ca､ Sc､ Ti､
V､ Cr､ Mnとなるが､ P､ S､ Cl､ Kの純ターゲットの作成は難しく今後の開発に委ねたいo X線c
CDカメラは炭素K-Ⅹ一線に対しては､ある程度の検出効率を持っている｡,従って､炭素K-Ⅹ一線を通
すことができる非常に小さい試料例えば菌類などの3次元CTの研究が行なえると思われるC.
2) 3次元ミクロンCTの微小構造物の内部観察-の応用
現在､非常に小さい電子回路が現在開発されている｡,本研究で開発された3次元ミクロ
ンCTのⅩ線のエネルギーを上げることによって､半導体で出来た微小電子回路の内部構造
を非破壊で調べることができる｡これは､今後､この分野の開発における強力なツールと
して期待できる,
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